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BMP-2: Bone morphogenetic protein-2.
BUA: (Broadband ultrasound attenuation) Atenuación del ultrasonido de amplia banda.
CMO: Contenido mineral óseo.
CV: coeficiente de variación.
DE: desviación estándar.
Deox¡Pyr: Deoxipiridinolina.
DM0: Densidad mineral ósea.
DPA: (Dual photon absorptiometry) Densítometría fotónica dual.
DXÁ: Absorciometria o densitometria radiográfica de doble energía.
E: F de Snedecor.
GH: Hormona de crecimiento.
HbA1~: Hemoglobina glicosilada.
IC 95%: Intervalo de confianza del 95%.
ICTP: Telopéptido carboxiterminal del colágeno tipo 1.
IGE: Insulin Growth Factor. Factores de crecimiento similares a la insulina.
IMC: Indice de masa corporal.
INTP: Telopéptido aminoterminal del colágeno tipo 1.
LI-L4: Columna lumbar Li a L4.
n: Tamafio de la muestra.
p: Significación estadística.
PICP: Propéptido carboxiterminal del procolágeno tipo 1.
PNIiP: Propéptido aminoterminal del procolágeno tipo 1.
PTH: Hormona paratiroidea.
Pyr: Piridinolina.
r: Coeficiente de correlación de Pearson.
RCMID: Región medio distal del antebrazo.
RCUD: Región ultradistal del antebrazo.
RCtotal: Región del antebrazo.
RC1/3: Tercio distal del antebrazo.
RDA: (Recommended dietar>’ allowances) Raciones dietarías recomendadas.
SOS: (Speed of sound) Velocidad del sonido.
SPA: (Single photon absorptiometry) Densitometría isotópica simple.
SXA: Absorciometría o densitometría radiográfica simple por rayos X.
t: t de Student.
TCC: Tomografia computerizada cuantitativa.
TGF-~: Transforming Growth Factor-beta.
TRAP: Fosfatasa ácida resistente al tartrato.
‘[4: Tiroxina.
TSR: Hormona tireotropa.




1. ARQUITECTURA DEL HUESO:
El tejido óseo se compone de un 40% de material orgánico y de un 60% de
minerales. Los componentes extracelulares están calcificados, lo que permite que sea
un tejido adecuado para su función mecánica de soporte y proteccion.
Además, el tejido óseo desempeña una función metabólica al servir como
depósito de elementos inorgánicos (contiene el 99% del calcio, el 85% del fósforo y el
66% del magnesio corporal total) y participar de forma directa en la homeostasis del
calcio plasmático y en la formación de los elementos precursores de las células
sanguíneas al albergar en su interior a la médula ósea.
El desempeño de estas funciones requiere una adecuada interacción entre las
células del hueso en el proceso de neoformación y mineralización de su matriz, que está
sometida a un constante remodelado 1,2
1.1. ORGANIZACION MACROSCOPICA:
Estructuralmente se pueden distinguir en el esqueleto dos componentes3:
- el hueso cortical o compacto, que representa el 80% de la masa ósea total y
se localiza principalmente en la diáfisis de los huesos largos (esqueleto apendicular).
- el hueso trabecular o esponjoso, que constituye el 20% restante y predomina
en cuerpos vertebrales, huesos planos y extremos de los huesos largos (esqueleto axial).
El hueso trabecular presenta una porosidad y una superficie endóstica cuatro
veces mayor que el hueso cortical. Dada su mayor vascularización y su proximidad a
la médula ósea, resulta más susceptible a los cambios que el componente cortical,
estimándose que es diez veces más activo metabólicamente que este último. De ahí,
que las variaciones en la cantidad de hueso trabecular constituyan el indicador más
1
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precoz y sensible de los cambios óseos metabólicos ‘,razón por la cual los estudios de
masa ósea se suelen centrar en huesos ricos en componente trabecular, como son los
cuernos vertebrales.
En los huesos largos se pueden distinguir los siguientes segmentos:
- Epífisis: extremos proximal y distal de los huesos, donde se localiza la mayor
proporción de hueso trabecular de los huesos largos.
- Fisis o disco de crecimiento: estructura cartilaginosa en la que se lleva acabo el
proceso de la condrogénesis.
- Metáfisis: región intermedia entre la epífisis y la diáfisis.
- Diáfisis: parte central del hueso, formada por un cilindro de hueso cortical.
Durante el crecimiento las epífisis se originan a partir de centros de osificación
independientes, separados de la diáfisis por unas columnas de hueso esponjoso de la
región intemiedia o metáfisis. El cartílago epifisario y el hueso esponjoso próximo a
la metáfisis constituyen una zona de crecimiento en la que tiene lugar todo el
crecimiento en longitud del hueso.
Para dejar de crecer el hueso es necesaria la desaparición del cartílago de
crecimiento o fisis, con pérdida progresiva de los condrocitos, invasión vascular de la
metáfisis, ésta alcanza la epífisis y el cartílago se cierra.
La proporción de componente trabecular y cortical varía según el hueso y la
zona del mismo analizada (Tabla 1).
Tabla 1. Proporción aproximada de hueso trabecular y cortical en columna lumbar y
antebrazo.
Hueso Localización % Cortical % Trabecular
Antebrazo Diáfisis > 90 < 10
Epífisis distal 75 25
Columna Lumbar 45 55
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La delgada capa de hueso compacto de las superficies articulares de los huesos
largos se revisten de una capa de cartilago hialino llamado cartílago articular.
Prácticamente todos los huesos están recubiertos por el periostio, que durante
el crecimiento, presenta una capa interna de células formadoras de hueso y una capa
externa, que es de tejido conjuntivo denso y relativamente acelular, con vasos
sanguíneos. La cavidad medular de la diáfisis y las cavidades del hueso esponjoso están
revestidas por el endostio, en contacto íntimo con la cavidad medular.
1.2. ESTRUCTURA MICROSCOPICA:
El tejido óseo está formado por células y matriz extracelular, siendo ésta última
la más abundante, constituida por un componente orgánico y otro inorgánico, que
suponen cada uno de ellos un 50% aproximadamente del peso en seco de la matriz4.
1.2.1. Células óseas
:
Son las responsables de mantener la calcemia. Se distinguen cuatro tipos. Los
tres primeros derivan de células osteogénicas mesenquimales y se consideran como
estadios funcionales de un mismo tipo celular:
- Células osteovrogenitoras: activas durante el crecimiento o en la curación de las
fracturas en la vida adulta. Se multiplican y se transforman en osteoblastos.
- Osteoblastos: sintetizan y mineralizan la matriz ósea. La principal proteína que
sintetizan es el colágeno tipo 1. Dan una reacción histoquimica positiva para la
fosfatasa alcalina. Poseen receptores para la PTH y estrógenos. Cuando se
rodean de matriz calcificada se transforman en osteocitos.
- Osteocitos: son las células principales del hueso formado. Residen en lagunas
situadas en el interior de la sustancia intersticial calcificada conectadas unas
conotras através de uniones de baja resistencia eléctrica que permiten el flujo
de iones.
- Osteoclastos: células multinucleadas que derivan de las células hematopoyéticas
de la médula ósea. Se sitúan en las zonas de reabsorción activa de hueso.
Presentan vacuolas que dan una reacción histoquimica positiva para la fosfatasa
3
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ácida tartrato resistente. A través de la acción de la PTI-I se forman cavidades
de reabsorción ósea, se libera calcio y fósforo y aumentan los niveles de
hidroxiprolina y piridinolinas procedentes de la degradación del colágeno.
1.2.2. Matriz ósea orgánica
:
Está formada por fibras colágenas, las cuales al final del crecimiento suponen
un 95% de la matriz, junto a proteínas no colágenas ~.
- Colázeno
Formada por tres cadenas polipeptidícas enrolladas en espiral (tropocolágeno).
La combinación entre si de estas cadenas da lugara diferentes tipos de colágeno, siendo
el específico del hueso el tipo 1 (dos cadenas alfa-l y una cadena alfa-2). La
estabilización de estas moléculas se realiza a través de uniones covalentes (cross-links)
de hidroxilisina, lisina, piridinolina y deoxipiridinolina. Las fibras colágenas maduras
actúan como centros de nucleación en el depósito de las sales de calcio y fosfato.
- Proteínas no colágenas
* Osteocalcina: proteína no colágena más abundante. Sintetizada por el osteoblasto,
regulada por la vitamina l,25(OH)»3 y la vitamina K.
* Osteonectina: glicoproteina aislada en el tejido óseo mineralizado con gran
afinidad por la bidroxiapatita.
* Osteopontina: glicofosfoproteina sintetizada por los osteoblastos y regulada por la
1 ,25(OH)2D3. Participa en el reclutamiento de los osteoclastos en las superficies
de reabsorción ósea.
1.2.3. Matriz ósea inorgánica
:
Está constituida por depósitos de fosfato cálcico amorfo que posteriormente se
reordena para formar cristales de hidroxiapatita, de forma elongada y hexagonal que
se conforma a la orientación de las fibras de colágeno.
Los cristales de hidroxiapatita presentan impurezas en su interior que facilitan
el intercambio entre el calcio y el fósforo circulantes, favoreciendo el remodelado y
maduración del hueso k
4
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1.3. DISPOSICION DE LOS DIFERENTES ELEMENTOS:
El hueso cortical o compacto está formado por finas laminillas de sustancia
intersticial mineralizada (matriz ósea) entre las que se sitúan osteocitos. Las láminas
se disponen de forma concéntrica en tomo a un canal vascular para formar los sistemas
haversianos u osteonas, que contienen vasos sanguíneos rodeados de una capa de tejido
conjuntivo laxo. Estas estructuras se comunican entre si, con la superficie y con la
cavidad medular por medio de los canales transversales de Volkman.
El hueso esponjoso o trabecular está formado por finas laminillas que no
contienen vasos y que no forman estructuras similares a sistemas haversianos. Las
células se nutren por difusión pasiva desde la superficie endóstica.
2. FORMACION DEL HUESO
El proceso de crecimiento y desarrollo esquelético es la resultante de la
transformación de una maqueta cartilaginosa en el esqueleto definitivo. Este proceso
de calcificación progresiva es complejo ~.
2.1. MODELADO Y REMODELADO OSEO:
El término de modelado describe el proceso de crecimiento óseo en longitud
y anchura que precede al cierre de la placa epifisaria y está determinado genéticamente.
Una vez completada esta fase, el hueso sigue renovándose continuamente.
El término remodelado describe el proceso de formación-reabsorción ósea que
afecta tanto al hueso trabecular como al compacto y está bajo la regulación de
hormonas sistémicas y factores de crecimiento locales. Se trata de una actividad
imprescindible para mantener una estructura ósea que asegure una competencia
biomecánica del hueso y prevenir las lesiones por fatiga.
5
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2.2. CRECIMIENTO DE LOS HUESOS:
En los huesos membranosos o planos el crecimiento está asegurado por la
proliferación del tejido conjuntivo de las suturas. La base del cráneo sigue una forma
de osificación encondral. Las vértebras crecen a partir de sus núcleos centrales y las
costillas a través de sus cartílagos de crecimiento.
El crecimiento en longitud de los huesos largos se lleva a cabo a partir de los
condrocitos del cartílago de crecimiento mediante la llamada osificación encondral,
que consta de tres procesos: proliferación celular, diferenciación celular y síntesis de
la matriz extracelular del cartílago y, por último, degeneración y lisis celular con
transformación en tejido óseo.
Las células más inmaduras son las más alejadas del tejido óseo y su función es
la de multiplicarse, de forma que a medida que progresa su ciclo vital, se diferencian
y agrupan en columnas sintetizando la matriz extracelular propia del cartílago.
Histológicamente se distinguen cuatro zonas:
- Zona de reserva: existen condrocitos con abundante matriz.
- Zona de croliferación: los condrocitos se multiplican activamente y se
disponen formando columnas entre las que se sitúa la matriz.
- Zona de maduración: no existe multiplicación celular. Los condrocitos
son más voluminosos y sintetizan activamente matriz extracelular.
- Zona de hiceriroña y degeneración: los condrocitos degeneran y se
lisan. Son invadidos por asas capilares y células osteoprogenitoras
procedentes de los espacios medulares de las diáfisis.
El crecimiento en anchura y el modelamiento de los huesos largos tienen lugar
a expensas de las zonas epifisarias y metafisarias, es debido a una reabsorción del
endostio y un depósito de hueso membranoso debajo del periostio.
Lametáfisis es la zona de transición en la que el cartílago está siendo sustituido
por el hueso. Con el progreso del periodo de crecimiento se enlentece la proliferación
6
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de los condrocitos y al final cesa. La sustitución continua de cartílago por hueso
termina por eliminar la placa epifiseal y supone la finalización del crecimiento en
longitud del hueso.
2.3. MINERALIZACION DE LA MATRIZ:
Lamineralización de la matriz es un proceso continuo que se inicia en la vida
fetal y se prolonga durante la infancia y adolescencia, estabilizándose sobre los 20-25
años 4,6~ Aposición y resorción ósea son los dos mecanismos que condicionan la
cantidad de mineral depositado en la matriz ósea.
Para una mineralización adecuada de] tejido óseo es preciso un producto calcio-
fósforo normal en el líquido extracelular yuna actividad normal de la fosfatasa alcalina
osteoblástica. Diversos factores hormonales y de secreción local intervienen en la
mineralización ósea, pero se cree que actúan a través de la regulación de las
concentraciones séricas de calcio y fósforo.
3. FACTORES HUMORALES QUE INTERVIENEN EN EL
CRECIMIENTO Y MINERALIZACION OSEA
Las células del hueso y del cartílago de crecimiento constituyen una diana para
la acción de múltiples hormonas y ciertos factores locales de crecimiento 1,
3.1. HORMONAS REGULADORAS DE CALCIO:
3.1.1. Vitamina D: La 1,25(OH)p3 es la honnona responsable del balance positivo de
calcio durante la infancia y adolescencia. Posee receptores intracelulares además de en
los órganos diana clásicos: intestino, hueso, riñón y paratiroides. A nivel
gastrointestinal favorece la absorción equilibrada de calcio y de fósforo. Facilita la
aposición de calcio en el hueso y la mineralización del cartílago de crecimiento y del
propio hueso. Puede modular la reabsorción tubular de calcio y fósforo directa o
indirectamente a través de su acción sobre la PTH.
7
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3.1.2. Hormona paratiroidea (PTH): Es la hormona más importante encargada de la
normocalcemia a expensas de la movilización de calcio óseo. Tiene un efecto doble,
estimulando la función osteoblástica y la osteoclástica. Además, estimula la la-
hidroxilasa renal, formando l,25(OH)2D3, que tiene efectos directos sobre el
reclutamiento de osteoclastos y estimula la absorción intestinal de calcio.
3.1.3. Calciton¡na: Inhibe la función de los osteoclastos, y por tanto, la reabsorción
ósea.
3.2. HORMONAS SISTEMICAS:
3.2.1. Hormonas tiroideas: En el cartílago de crecimiento estimulan la mineralización
de la matizy en el hueso, la neoformación y reabsorción ósea. Dosis suprafisiológicas
inducen reabsorción ósea.
3.2.2. Cortisol y glucocorticoides: niveles fisiológicos permiten un adecuado
crecimiento y mineralización ósea. Niveles supratisiológicos retrasan el crecimiento
y producen una osteopenia generalizada por inhibir la formación de hueso.
3.2.3. Esteroides gonadales: promueven la osificación encondral del cartílago y
estimulan las acciones metabólicas de los osteoblastos, favoreciendo el crecimiento
lineal del organismo y la mineralización del esqueleto durante el desarrollo puberal.
3.2.4. Insulina: hormona anabolizante que estimula la síntesis de colágeno por los
osteoblastos. Participa en la regulación del crecimiento fetal y postnatal, asi como en
la regulación del transporte de calcio y en el metabolismo de la vitamina D. En el hueso
fetal aumenta la aposición de aminoácidos y la síntesis de RNA en las células óseas.
Estas respuestas pueden sermediadas por receptores para los IGF ~.
3.2.5. Hormona de crecimiento: estimula la proliferación y diferenciación celular. Los
condrocitos y los osteoblastos poseen receptores para la CH.
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3.3. FACTORES DE CRECIMIENTO:
3.3.1. Factores de crecimiento similares a la insulina: IGF-I e IGE-Il: estimulan la
proliferación y diferenciación de los condrocitos y osteoblastos. Estimulan el
crecimiento del esqueleto y son imprescindibles para la adquisición y mantenimiento
de la masa ósea ~.
3.3.2. TGF-j3 (Transform¡ng Growth Factor- beta): es sintetizado por condrocitos
y osteoblastos. Estimula la proliferación osteoblástica y favorece la aposición ósea.
Parece inhibir la diferenciación y maduración de los precursores de los osteoclastos.
3.4. OTROS FACTORES LOCALES:
3.4.1. Prostaglandina E2: estimula la formación y la reabsorción ósea. Promueve la
síntesis de colágeno, pero a dosis elevadas la inhibe.
3.4.2. BMP-2 (Bone Morpbogenet¡c Protein-2): favorece la expresión de genes
relacionados con la diferenciación de las células óseas.
3.4.3. Citoquinas: son factores de crecimiento sintetizados por las células de la médula
ósea. La Interleuquina-l promueve la reabsorción ósea. Las interleuquinas 6 y 11
favorecen el desarrollo de los osteoclastos.
3.5. IONES:
3.5.1. Calcio: puede afectar la formación ósea al controlar la secreción de las hormonas
que se regulan por el nivel de calcemia. Cuando la concentración de calcio sérica
disminuye, la PTH estimula la movilización de calcio del mineral óseo, la reabsorción
tubular renal de calcio y la síntesis de 1 ,25(OH)2D3.
3.5.2. Fósforo: existe una estrecha correlación entre el crecimiento esquelético y la
concentración de fósforo durante el crecimiento. In vitro estimula la síntesis y
mineralización de la matriz ósea.
9
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3.5.3. Magnesio: es necesario para la secreción de PIR, por lo que su déficit
condiciona una mineralización deficiente. Su exceso inhibe la normal formación de
hidroxiapatita cálcica.
4. METODOLOGL4 DIAGNOSTICA DEL METABOLISMO OSEO
Además de la anamnesis, la exploración fisica, examen radiológico y estudios
complementarios en relación al metabolismo óseo, no cabe duda que para el estudio
de la mineralización ha supuesto un avance la valoración de la masa ósea (tabla II)
Tabla II. Metodología de la valoración del metabolismo óseo
La evaluación histológíca de biopsias óseas están actualmente limitadas a
estudios de investigación. Hoy día se dispone de técnicas de imagen no invasivas para
cuantificar la densidad ósea por unidad de superficie con un error dc precisión lo
suficientemente bajo como para detectar las pequeñas pérdidas de hueso dentro de un
periodo razonable de tiempo, son las que se conocen como densitometría ósea en sus
diversas versiones II. 12
A. Técnicas de imagen
- Radiología ósea y radiogrametria
- Gammagrafia ósea
- Densitometria gammagráflca: Absorciometria fotónica simple (SPA) o dual (DPA)
- Densitometria ósea radiológica: Tomografla computerizadacuantitativa <TCC),
Densitometría de simple o de doble energía (SXA,DXA)
- Ultrasonidos
B. Marcadores bioquímicos:
- Calcio, fósforo, magnesio
- Formación ósea: Fosfatasa alcalina, Osteocalcina, Propéptido carboxiterminal del
procolágeno tipo 1
- Reabsorción ósea: Fosfatasa ácida tartrato resistente, Calciuria, indice Calcio




4.1 TECNICAS DE IMAGEN:
La radiología convencional da un valor muy limitado en este campo (índices
de Shing y de deformidad vertebral), estimándose que debe perderse más de un 30%
de la masa ósea para que ésta sea reconocible radiográficamente 12 Además, la
radiología no es cuantitativa y depende de la subjetividad de quien realiza la lectura 13
Sin embargo, puede proporcionar signos de la posible causa de la osteoporosis I4~
La radiograrnetría es una técnica que mide el grosor de la cortical de los
huesos tubulares para calcular a partir de éste el volumen óseo. La medición se efectúa
en una radiografia convencional de la mano. No refleja el contenido mineral óseo
absoluto y sólo se puede emplear en tejido óseo apendicular.
Las técnicas de densitometría se basan en la absorción o atenuación de
radiaciones ionizantes u ondas por el hueso, de modo que la cuantía de la reducción de
las radiaciones u ondas se relaciona directamente con la cantidad de tejido óseo. Así,
a mayor contenido de hueso, mayor es la capacidad de absorción de la radiación
ionizante, detectándose menor radiación en un sistema de detección próximo II, 15 Esta
propiedad puede ser utilizada para establecer el riesgo de fractura y para evaluar el
efecto del tratamiento en la osteoporosis establecida.
Existen actualmente tres tipos de densitometria o absorciometria dependiendo
de la fuente de energía utilizada para su realizacion:
- Isótopo radiactivo: Absorciometría isotópica. Dependiendo de que emita
radiaciones fotónicas de una o dos energías, va a ser conocida como absorciometría
simple (SPA) o dual (DPA).
- Rayos X: Tomografia computarizada cuantitativa (TCC), absorciometria
radiográfica de simple (SXA) y doble energía (DXA)
- Ultrasonidos: ultrasonografia.
Pueden actuar como artefactos la variabilidad de la Ñente, la dispersión de la
radiación, la composición medular, su contenido graso, las fracturas, la formación de




4.1.1.- Densitometría isotópica simple SPA (Single photon absorpt¡ometryl
:
Desarrollado por Cameron y Sorensen 16, Utiliza úna fuente de 11250 Am241 que
emite un haz monoenergético de fotones de 27 a 35 KeV, y tiene una vida media de 60
días.
Se utiliza en antebrazo y calcáneo y requiere que la composición del tejido
blando alrededor del hueso sea prácticamente constante, para lo que se recurre a
sumergir el talón en un baño de agua o a colocar un manguito a nivel del territorio a
explorar en la muñeca. Del calcáneo se obtiene buena información sobre la cantidad
de hueso trabecular existente, dado que su composición es 5-20% cortical y 80-95%
trabecular. Sin embargo en el radio depende del nivel al que se realice el estudio I7~
Su precisión oscila entre un 2 y 3%. En la región ultradistal del radio, que tiene
una proporción de hueso trabecular semejante a la vertebral 18, 19 su precisión in vivo
oscila entre 1 y 3%.
4.1.2.- Densitometria fotónica dual DPA <Dual photon absorptiometry)
:
Emplea radiación de doble energía (44 KeV y 100 KeV) emitida por Gd’53, lo
que elimina la interferencia causada por los tejidos blandos.
Analiza columna lumbar, porción proximal de fémur y la totalidad del
esqueleto, pero no permite diferenciar entre hueso cortical y trabecular.
La ventaja sobre la SPA se basa en que proporciona mayor información con un
alto grado de exactitud y precisión (3-4%) y baja tasa de irradiación (5-15 mRem).
La duración de la exploración (30-40 minutos) y la necesidad de reponer la
fuente (vida media 242 días) que supone un elevado coste han condicionado su
sustitución por la densitometria radiográfica de doble energía (DXA) 20
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4.1.3.- Tomografía computadorizada cuantitativa central <TCCI
:
Es aplicable con energía simple o dual. Se basa en la absorción de la radiación
por finas secciones axiales del hueso. La grasa medular y la sustancia osteoide reducen
los valores en la forma monoenergética. Este hecho se evita con la dual, pero pierde en
precisión e incrementa la exposición a las radiaciones 21,22
Es la única técnicaque permite cuantificar de forma aislada el hueso puramente
trabecular en los cuerpos vertebrales. Facilita la separación espacial entre compacta y
esponjosa, facilitando la medición del tejido calcificado por unidad de volumen 23 La
exactitud de las mediciones se ve afectada por la presencia de grasa en la médula
ósea.
Alcanza una exactitud del 5 al 8% y posee un alto valor predictivo del riesgo
de fractura vertebral. En conjunto el método es considerado de fiabilidad relativa,
expone a una alta tasa de radiaciones (250-1000 mRem) y tiene un coste superior a
cualquiera de los otros.
4.1.4.- Absorc¡onietrfa o densitometria radiográfica de doble energía DXA <Dual
energy X-rav absorptiometry
»
La fuente de energía es un tubo de rayos X que lanza un flujo de fotones 50 a
1000 veces superior al obtenido con la fuente de Gadolinio de la DPA abreviando el
tiempo de exploración, y pasa por un colñnador de pequeño diámetro, produciendo una
imagen nítida, de mejor resolución (< lmm) 24
El principio de la técnica consiste en una o dos frentes de rayos X y de uno o
dos detectores, que captan la doble energía pulsada alternativa o simultáneamente con
voltajes de 40 a 110 KeV y potencia de 70 a 140 KVp.
Se puede realizar en columna lumbar, extremidad superior del fémur, antebrazo
o cuerpo entero 25-29
La dosis de radiación del paciente es la mitad que con la DPA (2-5 mRem),
siendo necesario practicar 22 veces este tipo de exploración para igualar la dosis
13
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recibida al efectuar una radiografia anteroposterior de tórax convencional [130,31, La
dosis máxima a la que somete la exploración se da en piel y representa el 0.02% del
límite anual establecido.
Con objeto de controlar las posibles alteraciones dependientes de la máquina
32y los errores sistemáticos es aconsejable realizar un control de calidad periódico
Para eliminar errores relacionados con la inestabilidad de la fuente y el
endurecimiento de los rayos, la casa Hologie ha desarrollado un sistema de referencia
interna automático, consistente en un disco rotatorio que contiene hueso y un
equivalente a tejidos blandos de densidad conocida. El disco rota ante la abertura del
tubo de rayos X de forma que para cada destello se efectúa una exposición separada a
través del hueso y los tejidos blandos. Las casas Lunar y Norland han proporcionado
otras soluciones igualmente efectivas ~.
Su reproductibilidad es elevada (99%) y su error de precisión no llega al 1%,
no habiendo diferencias notables entre los resultados obtenidos con los distintos
aparatos (Lunar, Norland, Hologic), siendo todos ellos comparables en términos de
precisión y exactitud ~
La duración de la exploración oscila entre 5 y 7 minutos. La sensibilidad en
columna lumbar anteroposterior, al incluir apófisis espinosas y articulaciones
intervertebrales, es algo inferior a la que ofrece la TCC 26,36-38
El parámetro utilizado para valorar la masa ósea es la densidad mineral ósea
(DM0), por ser el más reproducible. Se expresa en g/cm2, que resulta de dividir el
contenido mineral óseo (CMO) por la superficie de la región de interés. Si se combinan
las proyecciones anteroposterior y lateral se puede expresar en g/cm3, pero dicha
corrección no es relevante en la práctica.
4.1.5.- Absorciometría radiográfica simple por rayos X <SXAI
:
El método consiste en la realización de dos radiograflas standard de la mano no
dominante con 50 KV por segundo y 60 KV por 0,5 segundos, ambas a 300 mA. En la
imagen se incluye una escalade aluminio. Un microdensitómetro analiza la radiografia
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con un rayo de luz que computariza la densidad óptica. El resultado es emitido en
unidades arbitrarias 24.39
Se trata de una técnica que podria utilizarse para hacer un barrido en medicina




Se trata de un método no invasivo y rápido que no utiliza radiaciones ionizantes
y suministra información de las propiedades mecánicas del hueso, densidad y
elasticidad. Se basa en que la transmisión del sonido por el tejido óseo conduce a
alteraciones en dos propiedades acústicas: la velocidad de las ondas y la
amplitud 13.40.41
La velocidad del sonido (speed of sound: SOS) al atravesar el hueso refleja la
densidad y elasticidadósea, en tanto que la atenuación del ultrasonido de amplia banda
(broadband ultrasound attenuation: BUA) al pasar por el hueso es un indicador de la
densidad, estructura y composición del hueso 42, Permite la medición en el hueso
calcáneo y en las falanges distales de las manos.
Recientemente ha demostrado su capacidad para discriminar entre hueso
normodenso u osteoporótico ~ pero tiene poca reproductibilidad y no parece
44
cualificado para efectuar el seguimiento de los tratamientos
Si se compara con las modernas técnicas densitométricas se encuentra que la
correlación entre BUA y DM0 del esqueleto axial es insuficiente para permitir una
identificación de grupos de riesgo con baja densidad ósea ~
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4.2. MARCADORES BIOQUINIICOS DE METABOLISMO OSEO:
La valoración de los marcadores bioquímicos del metabolismo óseo puede
realizarse através de la determinación de los productos específicos sintetizados por los
osteoblastos y osteoclastos, de los componentes de la fase mineral y de la matriz ósea
vertidos a la circulación durante los fenómenos de destrucción ósea y por último, a
través de la evaluación de los niveles plasmáticos de proteínas de origen extraóseo que
se incorporan al hueso dependiendo del grado de remodelado óseo 48-Sl
El metabolismo óseo se caracteriza por la actividad de dos procesos: el de
formación y el de reabsorción o destrucción ósea que en condiciones normales
presentan un equilibrio, variable según la época del desarrollo humano. La masaósea
depende del balance de estas dos actividades 52,
Los marcadores de formación y destrucción ósea están elevados durante la
infancia y disminuyen después de la pubertad ~tEstos marcadores se elevan también
durante la menopausia en las mujeres. La mayor parte presentan variaciones
circadianas, en relación con la estación, con el ciclo menstrual o la dieta.
Como marcadores de formación se suelen utilizar proteínas sintetizadas por los
osteoblastos o componentes de la matriz orgánica liberados por la actividad de los
osteoblastos. Los marcadores de destrucción ósea son productos de los osteoclastos o
componentes de la matriz orgánica liberados por la actividad de los osteoclastos ~
55.56 En la Tabla III quedan enumerados estos marcadores así como el grado de utilidad
de los mismos.
Los marcadores no son capaces de predecir la DM0, por lo que no van a servir
como método de selección de los pacientes a los que se va arealizar una densitometria.
Su cuantificación representa la actividad funcional del esqueleto, incluyendo hueso
cortical y trabecular, y no el grado de afectación cuantitativa de la masa ósea.
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Tabla III. Marcadores de formación y destrucción ósea
Formación Destrucción
Fosfatasa alcalina total + Calcio urinano +
Fosfatasa alcalina ósea -H-+ Hidroxiprolina urinaria ++
Osteocalcina -H-+ Pyr ¡ DeoxiPyr urinarias +++
PICP ++ TRAP -4-4-
PIIÑP + ICTP ++
INTP
PICP: Propéptido carboxiterminal del procolágeno tipo 1. PINP: Propéptido aininoterminal del
procolágeno tipo 1. TRAP: Fosfatasa ácida tartrato resistente. Pyr ¡ DeoxiPyr: Piridinolina y
Deoxipiridinolina urinarias. ICTP: Telopéptido carboxiterininal del colágeno tipo 1. ]NTP: Telopéptido
aminoterminal del colágeno tipo 1.
Ninguna enfermedad metabólica ósea se caracteriza por una alteración
especifica de los marcadores óseos, sin embargo pueden ser utilizados como
57
marcadores en grupos de riesgo
La predicción de masa ósea o el diagnóstico de enfermedades metabólicas óseas
basadas únicamente en marcadores óseos puede inducir a error ~. Estos marcadores son
pruebas complementarias útiles en la valoración de la osteoporosis, sin embargo, el
diagnóstico de osteoporosis no debe basarse en los datos que proporcionan ya que sólo
estiman la situación puntual del turnover óseo SI
4.2.1. Marcadores de formación ósea
:
FOSFATASA ALCALINA: Sigue siendo el marcador más utilizado. Tiene tres
isoenzimas codificadas por diferentes genes: hepática, ósea y renal. La intestinal y la
placentaria se encuentran en menores concentraciones. El nivel de la isoenzima ósea
varia con ritmo circadiano, Indica actividad osteoblástica.
OSTEOCALCII4A: Es producida por los osteoblastos y odontoblastos. Es el marcador
más específico de la actividad osteoblástica. Su secreción depende directamente del
17
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calcitriol y sigue un ritmo circadiano. Es eliminada por el riñón.
PROPEPTIDOS DEL PROCOLAGENO TIPO L El colágeno tipo 1 se sintetiza en
forma de precursor, el procolágeno, que contiene extremos carboxi y aminoterminal
que pueden ser separados por colagenasas. Los péptidos terminales liberados en la
sangre se correlacionan con la tasa de formación ósea. Son metabolizados en el hígado
y excretados por el riñón 58,
4.2.2. Marcadores de reabsorción o destrucción ósea
:
HIDROXIPROLINA: constituye el 13% del contenido en aminoácidos de la molécula
de colágeno. La forma libre no es reutilizada en la síntesis del colágeno, se metaboliza
en el higado y sólo el 10-20% es excretada en orina. Para su determinación se precisa
una dieta especial 48 horas antes de la recogida de orina.
PIRIDINOLINA Y DEOXIPJRIDINOLII4A: son los enlaces covalentes que mantienen
unidas las moléculas de colágeno. Prácticamente la totalidad de la Piridinolina y de la
Deoxipiridinolina urinaria procede del hueso. Son unos buenos marcadores de turnover
óseo durante la menopausia. Actualmente son los mejores marcadores de la actividad
osteoclástica.
FOSFATASA ACIDA TARTRATO RESISTENTE: tiene varias isoenzimas, que se
pueden separar mediante electroforesis. La fracción ósea está producida por los
osteoclastos.
TELOPEPTIDOS DEL COLAGENO 1: proceden de la liberación de las regiones
carboxiterminal y aminoterminal durante la degradación del colágeno tipo 1, cuyas
cadenas proteicas están unidas entre sí por medio de la estructura piridinolínica. El




5. CONCEPTO DE OSTEOPOROSIS Y OSTEOPENIA:
La disminución significativa de la masaósea por unidad de volúmen en relación
con la que se considera normal para una determinada edad, estadio puberal y sexo, se
conoce como osteopenia. Puede ser debida a una escasez de matriz ósea sobre la cual
depositar mineral óseo a causa de su formación inadecuada o rápida destrucción, o bien
a un déficit de apósito de calcio y fósforo en la matriz secundaria a alteraciones de la
disponibilidad de minerales o por reabsorción excesiva de los minerales depositados.
El término osteoporosis debe reservarse para aquellas situaciones en las que
se reduce de forma intensa y severa la masa ósea, llegándose a distorsionar la
arquitectura ósea normal 60, 61 Esta situación se acompaña de un aumento de la
fragilidad ósea, y como consecuencia, de un aumento de riesgo de fractura 62,63
De los diferentes factores que contribuyen al riesgo de fractura, la cantidad de
hueso presente es el único factor que puede ser medido con precisión antes de que
ocurran las fracturas 64 Por esta razón, la osteoporosis es frecuentemente definida en
términos de la cantidad de hueso presente en un individuo.
La cifra de DM0 como medida de masa ósea obtenida mediante densitometria,
debe relacionarse con los valores de normalidad de la población, siendo recomendable
56que cada centro disponga de sus propios valores de referencia
La masa ósea es por tanto, el mayor determinante del riesgo de fracturas
osteoporóticas que puede ser medido. Aumenta durante la infancia y adolescencia,
alcanza su pico en la tercera década de la vida, comenzando a disminuir
progresivamente apartir de entonces. El determinante mayor de la masa ósea en la vida
adulta es el pico de masa ósea 65.66, y un aumento del pico de masa ósea disminuirá el
riesgo de fracturas osteoporóticas en el futuro 67,68
En la población adulta la cantidad total de mineral óseo se ha relacionado con
la incidencia de fracturas 68 esti~~dose que una pérdida de contenido mineral óseo
superior a una desviación estándar incrementa significativamente el riesgo de fracturas
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osteoporóticas, con el consiguiente detrimento en la calidad y esperanza de vida, junto
a un elevado coste social 69-72
Las fracturas de cadera, vértebras y antebrazo no dominante (fractura de Colles)
son las manifestaciones clínicas más frecuentes de la osteoporosis “. La incidencia de
fracturas difiere entre distintos países y razas, siendo mayor en blancos y asiáticos que
en negros. Son más frecuentes en mujeres y parece existir una mayor incidencia de
fracturas en ambiente urbano que en el rural, quizás en relación con la actividad fisica
y los hábitos alimentarios.
La pérdida de masa ósea padecida en la edad adulta es consecuencia de dos
causas fundamentalmente: la falta de esteroides sexuales en las mujeres tras la
menopausia y una mezcla de condiciones que incluyen una ingestadeficitaria de calcio,
déficit de vitamina D y la escasa realización de ejercicio fisico t
Siendo la infancia y adolescencia los períodos de la vida en los cuales se
produce la mineralización del esqueleto, son estas edades en las que pueden actuar
noxas que interfieran con el proceso normal de mineralización del esqueleto y
condicionar un contenido capital mineral óseo disminuido ya al inicio de la edad
adulta, con el consiguiente riesgo de desarrollar precozmente fracturas osteoporóticas.
6. INTERES DE LA DENSITOMETRLA EN LA EDAD
PEDL4TRICA
La presencia de una masa ósea inadecuada puede ser debida a un defectuoso
apósito de mineral óseo durante el crecimiento o por una pérdida acelerada. El pico
de masa ósea está fundamentalmente bajo control genético, sin embargo, la capacidad
de alcanzar dicho potencial depende de varios factores extraesqueléticos, como la
ingesta de calcio y cierto grado de estrés mecánico W Así, aquellos individuos que
alcanzan un pico de masa ósea por debajo de la media de la población de referencia
pueden ser un grupo de riesgo para el desarrollo de osteoporosis en el futuro 22,44,67,76
La densitometria ósea tiene cada vez mayor importancia en la predicción de la
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osteoporosis. Deberá reservarse para la detección de la población en riesgo en la fase
de acreción ósea antes de alcanzar el pico de masa ósea y antes de que las pérdidas de
la fase subsiguiente se hayan producido, puesto que en este caso ya no se realizada
prevención, sino tratamiento de la patología establecida.
La cuantificación de la mineralización del esqueleto mediante técnicas no
invasivas de densitometría ha permitido el diagnóstico precoz en aquellas poblaciones
pediátricas de riesgo 18, 20 77-79~ Para valorar la mineralizacción en estos procesos
patológicos es preciso disponer de parámetros de normalidad para la edad pediátrica
80,81 Dado que la mineralización esquelética está muy influida por la vitamina D, y ésta
a su vez, por la radiación solar recibida por el niño, que puede ser diferente no sólo
entre distintos paises sino incluso entre las distintas regiones de un mismo país, por
lo que resulta adecuado que cada grupo disponga de sus propios controles de
normalidad 56
Como cualquier técnica diagnóstica, la densitometría debe ajustarse a unos
criterios de optimización técnica:
- Seguridad, tanto para el paciente como para el explorador y el entorno.
- Aceptahilidad por parte del paciente, buscando el mínimo disconfort posible.
- Sensibilidad y especificidad respecto a la patología a diagnosticar
- Economía, tanto en términos de tiempo de exploración como en recursos a emplear
- Precisión (coeficiente de variación bajo) y exactitud.
La absorciometría radiográfica de doble energía de rayos X (DXX) es, de todas
las técnicas densitométricas de las que se dispone en la actualidad, la que proporciona
una menor dosis de radiación, una mejor resolución, un menor tiempo de exploración
y un error de precisión más pequeño 11.3L82 Es una de las técnicas no invasivas que
mejor valora los cambios de masa ósea en el hueso trabecular ~. La única técnica que
la supera en resolución es la TCC, pero ésta expone al individuo a una radiación mucho
más elevada.
Desde el punto de vista práctico la DXA posee las máximas ventajas sobre la
DPA y la TCC (Tabla IV), ya que es altamente reproducible, posee una menor
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radiación, permite acceder al estudio del componente trabecular óseo, de mayor
importancia metabólica, es más barata y tarda cl menor tiempo en ser realizada. Por
todo ello es la técnica idónea en la edad pediátrica 21,69, 84-86 Así, por sus características
de rapidez, seguridad, exactitudy precisión, la DXA ha sido utilizada en el estudio de
la osteopenia del niño y de los recién nacidos prematuros 30, ~
Tabla IV. Precisión y exactitud, expresados como porcentaje de error, de las diferentes
técnicas densitométricas (Modificado de Health Policy Committee y Genant ~%:





SPA 3-5% 1-4% 6-18 10 Radio, calcáneo
DPA 1 -3% 4-6% 1-10 20-30 Columna lumbar,
cadera, cuerpo entero
TCC monoenergética 1 -3 % 8- 12% 100-1000 10 Columna lumbar
TCC bienergético 3-5% 2-4% 100-1000 10 Columna rumbar




La mayor ventaja sobre la SPA se centra en su capacidad para estudiar el hueso
trabecular, metabólicamente más activo, como es la vértebra lumbar ~ Además, el
tiempo de exploración es más corto que con la DPA y más preciso 36 El elevado coste
y radiación que suponen la TCC lo hacen impracticable en la edad pediátrica.
En estudios experimentales en ratas, se ha demostrado que la DM0 de cuerpo
entero medida con DXA tiene una excelente correlación con la cantidad de calcio del
esqueleto cuantificado tras el sacrificio del animal ~
La medición de masa ósea mediante DXA en antebrazo suele realizarse en el
no dominante, pudiéndose llevar a cabo a diferentes niveles, lo que aporta distinta
información dada la diferente proporción de hueso cortical y trabecular 27.
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- La región del tercio proximal (PROXIMAL) es una zonade 20 mm de longitud
de diámetro uniforme centrada a una distancia igual a un tercio de la longitud del
antebrazo medido desde la apófisis estiloides del cúbito y está formado por hueso
cortical en un 95%.
- La región próxima a la articulación radiocubital distal (ULTRADISTAL) es
una zona de 15 mm de longitud proximal al platillo distal del radio (sin incluirlo),
situada en el nivel en que la separación entre cúbito y radio es de 5 mm y el contenido
trabecular es de al menos un 75%.
- La región MEDIO-DISTAL se sitúa entre el tercio proximal y la región
ultradistal y contiene hueso cortical y trabecular.
La normalidad es un término estadístico que incluye los valores que se agrupan
dentro de la media y dos desviaciones estándar de un determinado parámetro obtenido
en una población sana ~. Dado que en la densidad mineral ósea los valores realmente
importantes son los bajos, pues implican un mayor riesgo de fractura, se debe
considerar como “anormal” un valor situado por debajo de la media-IDE de una
población sana, normalizada por edad y sexo 69
Atendiendo a la densidad mineral ósea se pueden distinguir tres grupos de
población:
- NormaL cuando la DM0 es superior a lDE por debajo de la media de la
población normal.
- Osteopénicos: cuando la DM0 se situa entre 1 y 2,5 DE por debajo de la
media de la población normal.
- Osteoporóticos: cuando la DM0 está por debajo de las -2,5 DE con
respecto a la población normal.
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7. FACTORES REGULADORES DE LA MINERALIZACION DEL
ESQUELETO DURANTE LA INFANCIA Y ADOLESCENCIA
7.1. CAPITAL Y PICO DE MASA OSEA
Lamineralización del esqueleto durante la infancia y adolescencia determinará
los niveles de resistencia del hueso frente a la fractura en la vida adulta. El CMO
alcanza su nivel máximo en la primera etapa de la vida adulta. Este nivel máximo se
denomina pico de masa ósea, y servirá de “banco óseot’ para el testo de la vida.
La progresión del crecimiento normal de un individuo requiere el depósito de
calcio y fósforo en el esqueleto de forma continuada. La mineralización de la matriz
se inicia en la vida fetal y se prolonga durante la infancia y adolescencia,
estabilizándose sobre los 20-25 años 6, 9$, Se estima que el contenido esquelético de
calcio pasa de 30 gramos en el recién nacido a 1200 gramos en el adulto, y el de fósforo
95
de 17 a 700 gramos respectivamente
La masa ósea se incrementa de forma exponencial con la edad, el peso y la talla.
Durante los tres-cuatro primeros años de vida se adquiere aproximadamente el 30% del
contenido mineral óseo a nivel de columna lumbar (L2-L4), un 20% hasta el inicio del
desarrollo puberal, un 30% durante la pubertad y el 20% restante desde la finalización
del crecimiento hasta la edad de 20-25 años 96~
En un estudio multicéntrico llevado a cabo sobre 2442 pacientes españoles se
determinó que el pico de masa ósea en la mujer permanece estable hasta los 3540,
mientras que en el hombre aunque empieza a disminuir antes, lo hace de forma más
97
lenta que en la mujer
Estos hechos ponen de manifiesto la importancia que tiene conseguir una
adecuada mineralización del tejido óseo en las dos primeras décadas de la vida de
prevenir, atenuar o retardar los fenómenos osteoporóticos de la vida adulta 67, 96, 98.99




La profilaxis es una medida efectiva de tratar la osteoporosis ‘t Es por tanto
necesario conocer los patrones de mineralización normal del niño y del adolescente
para identificar precozmente poblaciones pediátricas de riesgo y desarrollar acciones
terapéuticas que posibiliten la adquisición y mantenimiento de una adecuada
mineralización durante la infanciay adolescencia, de modo que se pueda prevenir el
desarrollo posterior de osteoporosis 76,94,101
7.2. FACTORES DETERMINANTES DE MASA OSEA
La formación y desarrollo del tejido esquelético es un proceso continuo y
dinámico, que implica la participación de factores genéticos 50, 76, 102, raciales 103
hormonales 104, 105 nutricionales 106- ~ y mecánicos ~
En ausencia de enfermedad, la dotación final de masa o pico de masa ósea viene
determinada genéticamente 50, ¡10. III No obstante, la capacidad para alcanzar el propio
potencial genético depende de varios factores extraesqueléticos 5,75,104 - lOS Los agentes
más importantes que regulan la mineralización del esqueleto durante la infancia,
adolescencia y vida adulta son una alimentación adecuada, hormonas y factores locales
de crecimiento asi como una adecuada actividad fisica.
7.2.1. Herencia
:
Para identificar de la población pediátrica con riesgo de desarrollar osteoporosis
en la vida adulta, seria de gran ayuda definir cuáles son los factores genéticos y
ambientales responsables de las variaciones de masa ósea durante el crecimiento del
esqueleto ~> 76, [lO, ¡12 La densitometría ha permitido estudiar la masa ósea en una misma
etnia y demostrar el factor herencia.
113
Debe considerarse la historia familiar de osteoporosis como factor de riesgo
La masa ósea de las hijas de madres osteoporóticas es inferior a la de la población
normal no descendientes de osteoporóticas de su misma edad y sexo ~ 114
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Los gemelos monozigóticos presentan una masa ósea en las diferentes regiones
anatómicas muy similar, superior al parecido de la masa ósea en gemelos dizigóticos
de la misma edad, y éstos a su vez, presentan un mayor parecido que el que existe entre
sus homólogos en edad y sexo de la población general e independientemente del resto
de factores que pueden influir sobre la dotación genética.
El conocimiento del componente genético de la masa ósea ha sido limitado
durante años a este tipo de estudios de madres-hijas o gemelos 76, 114415 Se ha estimado
que cerca de un 80% de la DM0 puede ser controlada genéticamente 116, 117 Por tanto,
la identificación de los genes que regulen los factores hereditarios ayudaria a
comprender algo mejor la patogénesis de la osteoporosis.
Análisis de segregación realizados en familias nucleares rechazan la hipótesis
de un control monogénico de la masa ósea y muestran un fuerte componente de
múltiples genes para dicho control ~ ¡18
Puesto que la vitamina D tiene un marcado papel en la regulación de la
homeostasis del calcio actuando sobre genes estructurales y reguladores de las células
diana, se comenzó a estudiar los polimorfismos (variantes de los alelos comunes) del
gen del receptor de la vitamina D.
En los últimos años se ha generado un gran interés a raiz de varios artículos que
sugerían que diferencias alélicas en el gen del receptor de la vitamina D podían
condicionar una variabilidad heredada de masa ósea í16•
La identificación de las variantes alélicas del receptor de la vitamina D se
realiza mediante la utilización de la reacción en cadena de la polimerasa (PCR) y
distintas enzimas de restricción. Posteriormente se procede a la cuantificación de la
masa ósea con técnicas no invasivas y con gran sensibilidad en diferentes regiones del
esqueleto ya determinar si existe o no asociación entre el grado de mineralización ósea
y los diferentes genotipos de receptor de vitamina D encontrados 112, 118. 119
Los mecanismos através de los cuales los genotipos del receptor de la vitamina
D están asociados a la densidad mineral ósea no están todavía establecidos, pero
probablemente estén relacionados con las acciones ya conocidas de la vitamina D. Por
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ejemplo, algunos genotipos se han asociado a diferentes respuestas al calcitriol o a la
regulación de la absorción intestinal de calcio 120
Estos hallazgos pueden proporcionar una herramiénta más que identifique a la
población pediátrica con riesgo de sufrir osteoporosis en la vida adulta y con ello
facilitar la prevención, seguimiento y tratamiento de dicha enfermedad.
Sin embargo, no todos los trabajos realizados confirman esta relación II?, 121,122
y los resultados de los estudios que la apoyan difieren en la magnitud de dicha
asociación 118, 123-127, La diferencia de resultados puede ser debida a diferencias en el
tamaño muestral, edad, raza y características ambientales de los sujetos que
participaron en los estudios 128 Además, la asociación de los polimorfismos con los
valores óseos varia según la población estudiada.
Los polimorfismos de gen del receptor de la vitamina D representan uno de los
factores genéticos que condiciona la DM0, pero se precisan nuevos estudios sobre el
mecanismo, la significación clínicay su relación entre otros factores genéticos 129. 130
Así, están siendo objeto de investigación por suposible implicación en el desarrollo de
la osteoporosis el gen del colágeno tipo 1 alfa 1, el gen del receptor del estrógeno, el
gen de la interleucina-6, el gen del factor de crecimiento transformante beta 1 o el gen
de la glucoproteína-2H5 alfa ~
Probablemente la respuesta a estos problemas se encuentre en que la densidad
mineral ósea está determinada por múltiples factores tanto genéticos como ambientales
y que sea necesario estudiar poblaciones lo suficientemente numerosasy homogéneas
para no dar resultados ambiguos.
7.2.2. Nutrición
:
La nutrición debe proporcionar los sustratos energéticos, proteínas, calcio,
fósforo magnesio, vitamina D, y otros micronutrientes para permitir la adecuada
mineralización del hueso. Su déficit conduce a una disminución de la resistencia ósea
y una mayor fragilidad del esqueleto 108, 110. 131,
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Además la nutrición interacciona con ciertas hormonas, como gonadotropinas
y GR en la regulación de los niveles de esteroides gonadales e IUF-I respectivamente
lO Un aporte insuficiente de nutrientes inhibe la secreción de gonadotrofinas,
impidiendo o retrasando la aparición del desarrollo puberal, condicionando una menor
ganancia estatural y un menor depósito de mineral en el tejido óseo 4,56,
CALCIO:
Probablemente dentro de los factores nutricionales el más claramente
identificado con el desarrollo óseo sea el calcio. Prácticamente todos los trabajos al
respecto suelen comenzar resaltando la importancia del calcio como componente
esquelético, ya que el 99% del calcio corporal se encuentra en el esqueleto 132 Un
aporte generoso de calcio durante el crecimiento permite alcanzar un mayor pico de
masa ósea 106-108, 110.133-137y potencialmente reducir el riesgo de fracturas osteoporóticas
en la vida adulta.
Durante la infancia y adolescencia se debe mantener un balance positivo de
calcio mediante un adecuado aporte de calcio y vitamina 1> en la dieta que
proporcionen el mineral necesario para el modelado y consolidación ósea, y que
permita obtenerla masaósea máxima, programada genéticamente, durante los años de
crecimiento, cubriendo las necesidades recomendadas a todas las edades 107, 131, 138-143
Los requerimientos de calcio durante la infancia y adolescencia son máximos,
ya que en estos períodos el crecimiento esquelético es más rápido ~ ~ Varios
estudios señalan una correlación entre la ingesta de productos lácteos en la primera
infancia y la masa ósea en períodos tardíos de la vida 131, 140 Si la ingesta es baja es
posible que no se alcance el depósito mineral óptimo determinado genéticamente.
La dieta debe proporcionar la cantidad de calcio suficiente para permitir el
depósito de unos 1200 g de calcio que se encuentra en el esqueleto de un adulto
manteniendo una calcemia adecuada.
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Ingesta recomendada de calcio (mg/d).
Conferencia Consenso NII-l 141 Junio 1994.
O - 6 meses 400
6- 12 meses 600
1 - 10 años 800
l1-24afxos 1200-1500
25 - 50 años (mujeres) 1000
Postmenopáusicas 1200 - 1500
Varones adultos 800
La mayor parte del calcio dietético (más del 60%) proviene de la leche y
derivados, fundamentalmente el queso de media y larga maduración 145, 146 Los
cereales, la fruta, el pescado de pequeño tamaño que se ingiere con espinas, los frutos
secos (almendras, avellanas) y las hortalizas proporcionan el resto 131
La absorción del calcio dietético se lleva a cabo en el duodeno y parte proximal
del yeyuno, y se regula através de la vitamina 1 ,25(OH)p
3 en función del aporte y los
requerimientos de calcio y fósforo del organismo. La exposición solar también aumenta
su absorción. La eliminación de calcio por orina está regulada por la PTH.
Las dietas ricas en fibras, fosfatos, fitatos y oxalatos pueden comprometer la
absorción intestinal de calcio. Las dietas hiperproteicas y las ricas en sal producen
hipercalciuria. A la larga, este tipo de hábitos dietéticos pueden contribuir a un bajo
desanollo de masa ósea 131
La dificultad de establecer la ingesta real de calcio a través de cuestionarios de
frecuentación de alimentos supone un problema de metodología que entorpece la




En cuanto al fósforo, sus concentraciones sanguíneas fluctúan a lo largo del
crecimiento y también en función del sexo, del aporte nutricional y de la actividad
física. Se recomienda que la relación calcio/fósforo hasta la edad de un año sea de
1,5/1, y a partir de esa edad de 1:1. Una relación inferior a 1:2 disminuye la calcemia
y produce un hiperparatiroidismo secundario con reabsorción y pérdida de hueso.
La procedencia del fósforo en la dieta es mucho más variada que en el caso del
calcio, siendo también la fuente principal la leche y sus derivados, seguido de la carne
133
y embutidos, los huevos, los cereales, el pescado y los frutos secos
Se absorbe en el intestino delgado y está regulado por la vitamina 1 ,25(OH) >1) ~
Se elimina por orina regulado por la PTH.
7.2.3. Hormonas y factores locales de crecimiento
:
Forman un sistema múltiple y complejo que regulan no sólo el proceso de
crecimiento del esqueleto óseo sino también su mineralización y el metabolismo fosfo-
cálcico 147. 148
Los factores hormonales de secreción endocrina (hormona de crecimiento,
hormonas tiroideas, esteroides gonadales, insulina, vitamina D, hormona paratiroidea,
glucocorticoides y calcitonina fundamentalmente) y autocrina (insulin-like growth
factors RIF 1 y II, transforming growth factor beta, factor de crecimiento fibroblástico,
factor de crecimiento plaquetario, endotelina, prostaglandinas, ciertas citoquinas y
linfoquinas principalmente) regulan el metabolismo de las células óseas, osteocitos,
osteoblastos y osteoclastos resultando de ello la neoformación y mineralización de la
matriz ósea 9,10, 149
Todas las situaciones clínicas en las que existe unacarencia hormonal, tal como
ocurre en la diabetes tipo 1 150, hipogonadismos 151, 152 y déficit de hormona de
crecimiento í53 í~ pueden cursar con osteopenia.
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No es objeto de este estudio realizar una revisión amplia sobre el tema, por lo
que únicamente se señala qué hormonas son promotoras de la mineralización ósea,
cuáles de la resorción y cuáles inhiben la resorción.
- Promueven la neoforniación ósea: la insulina, la hormona de crecimiento, las
hormonas tiroideas, los metabolitos de la vitamina D y los esteroides gonadales, junto
con los factores de crecimiento IGF 1, IGF II y transforming growth factor beta. Los
glucocorticoides inhiben la neoformación ósea.
- Promueven la resorción ósea: la hormona paratiroidea, las hormonas tiroideas
a dosis suprafisiológicas, los glucocorticoides, las linfoquinas, las prostaglandinas y la
endotelina. La calcitonina inhibe la resorción ósea.
7.2.4. Factor mecánico
:
La acción mecánica a la que se somete el hueso determina la disposición
estructural y refuerzo mineral en las regiones esqueléticas en donde se aplican las
sobrecargas 109
Se consideraque para alcanzar la masa ósea óptima es importante cierto grado
de stress mecánico durante el desarrollo 109, 156 La ausencia de actividad fisica, sobre
todo en situaciones patológicas, condiciona una disminución de la masa ósea ~
7.2.5. Hábitos tóxicos y estilos de vida
La importancia que ciertos estilos de vida puedan desempeñar sobre la
mineralización del esqueleto sigue siendo objeto de investigación, particularmente los
hábitos nutricionales y la práctica del ejercicio fisico ya descritos. El sedentarismo y
la ausencia de actividad fisica condicionan una menor masa ósea 156, 157 Cuando la
actividad fisica es vigorosa y está asociada a amenorrea o delgadez extrema, como




Asimismo, existe una correlación estrecha entre masa ósea baja e intensidad y
tiempo de consumo de tabaco y/o alcohol. Por tanto, otra medida preventiva de especial
interés en la adolescencia es evitar el consumo de alcohol y tabaco, que como es
conocido, aumentan el riesgo osteoporótico 159-161
8. PATOLOGIA DE LA MINERALIZACION OSEA EN
PEDIATRIA
La osteoporosis es una enfermedad que se considera propia del adulto, sin
embargo, es durante la infancia y adolescencia cuando se acumula el capital de mineral
óseo. Es en consecuencia durante estas épocas de la vida cuando pueden producirse
situaciones de osteopenia que condicionen la aparición temprana de patología
osteoporótica en la vida adulta.
La nutrición y la regulación hormonal, junto con el ejercicio, son los grandes
factores que condicionan la mineralización ósea del niño y adolescente, y por tanto, sus
alteraciones pueden condicionar defectos de la mineralización del tejido óseo que
pueden iniciarse ya en la edad pediátrica 162
Existen múltiples poblaciones pediátrícas con riesgo de desarrollar osteopenia,
ya sea ésta de origen nutricional, hormonal o secundario a enfermedades crónicas 79, 163
El estudio de los mecanismos fisiopatológicos a través de los cuales se produce esta
osteopenia, es objeto de investigación para poder diseñar regímemes terapéuticos
adecuados que permitan prevenir y tratar la osteopenia ya durante la infancia y
adolescencia.
Inicialmente hay que identificar la causa de la osteopenia y mientras no exista
tratamiento específico es racional y carente de riesgo optimizar durante la infancia la
nutrición, la ingesta de calcio y promover la actividad fisica.
Los procesos responsables de una disminución de la mineralización ósea son
muy numerosos 2. 164 De ellos destacan por su interés pediátrico los siguientes (Tabla
32
Introducción
Tabla V: Poblaciones pediátricas con riesgo de desarrollar osteopenia:
Trastornos nutricionales:
Síndromesde malabsorción intestinal:
Fibrosis quistica de páncreas
Enfermedadceliaca
Enfermedad inflamatoria intestinal
Déficit de lactasa intestinal
Dietas carenciales para el tratamiento de
obesidad
Anorexia nerviosa, bulimia nerviosa
Amamantamiento













Culto a una imágen muy delgada
Deportistas de élite
Empleo de fármacos y otros agentes
inhibidores de la mineralización:
Aluminio, difosfonatos, corticosteroides,
Citostáticos, diuréticos, neurolépticos,
Agonistas de la LHRH, teofihina.






















La malnutrición puede resultar de una disminución de los aportes y/o de un
aumento de las pérdidas de uno o varios nutrientes. Situaciones de desnutrición crónica,
síndromes de malabsorción intestinal o hábitos nutrícionales que comporten una
carencia de nutrientes constituyen entidades que pueden interferir con el normal
proceso de mineralización del esqueleto 165- 168
Dietas carenciales seguidas en períodos de crecimiento rápido, de altos
requerimientos energéticos y plásticos, pueden condicionar carencias de determinados
micronutríentes, en especial de calcio y vitamina D 158, 167, 169 Asimismo, los periodos
que precisan un incremento en los requerimientos nutricionales, como en el embarazo
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y la lactancia durante la adolescencia, pueden condicionar un cierto grado de
osteopenia 170, 171
- Deficiencia de calcio y fósforo:
La depleción de fósforo más frecuente es la que se produce en alteraciones
tubulares renales que cursan con hiperfosfaturia e hipofosfatemia, como el raquitismo
hipofosfatémico familiar o las acidosis tubulares renales 172 Previamente ha quedado
detallado la importancia de una adecuada ingesta de calcio durante el período de
crecimiento.
- Fibrosis quíMica: la osteopenia se debe sobre todo al déficit nutricional proteico
a causa de la esteatorreas por malabsorción intestinal más que a la deficiencia de
¡73activación de la vitamina D a su metabolito activo
- Alimentación parenteral prolongada: escaso aporte de vitamina D, calcio o
fósforo necesarios para la formación de la matriz ósea y su mineralización ~.
8.2. Alteraciones de la vitamina D:
La deficiencia de VitaminaD produce una reducción en la absorción de calcio,
con descenso del calcio extracelular, hiperparatiroidismo secundario y una disminución
de la mineralización, con lesiones óseas características en las areas de rápido
crecimiento, como metáfisis de los huesos largos y las uniones condrocostales.
Las situaciones que pueden conducir a un déficit de vitamina D son múltiples:
- Déficit dietético:
Poco frecuente en paises desarrollados gracias a la administración profiláctica
de vitamina D. Continúa siendo un problema importante de salud en menores de 18




- Recién nacidos pretérm ¡no con bajo peso al nacer:
Los depósitos de vitamina D están descendidos, ya que la mayor parte del 25-
OH-D3 materno se transfiere al feto en el tercer trimestre de la gestación. Sin embargo
parece que la enfermedad metabólica ósea del pretérmiiio se debe más al déficit de
calcio y de fósforo que a un defecto en el metabolismo de la vitamina D 133, 171. 174-176
La suplementación con calcio y fósforo mejora la densidad ósea en este grupo
de niños 177, 78, A la inversa, la reducción de la ingesta de calcio y fósforo así como la
hipercalciuría disminuye la mineralización ósea tanto en prematuros 88, 179 como en
edades posteriores 108
- Esteatorrea por malabsorción intestinal y atrofia vellos¡¡aria:
En la enfermedad celiaca, por ejemplo. El déficit de vitamina D mejora con el
tratamiento ~ 181
- 1—fepatopatías colestásicas crónicas:
Presentan una osteopenia y un raquitismo de origen multifactorial:
malabsorción de grasas y vitaminas liposolubles, disfunción hepática para sintetizarel
25-OH-D3, malabsorción de minerales como el calcio o el magnesio y esteatorrea por
la deficiencia intraluminal de sales biliares 182, 183
- Síndromes de intestino corto por resecciones amplias o en insuficiencia
pancreática 165, 184
- Medicamentos anticonvulsivantes (fenobarbital):
Altera el metabolismo de la vitamina D y a largo plazo puede producir descenso
de tasas de 25-OH-D3, aumento de la fosfatasa alcalina sérica y disminución del
contenido mineral óseo l85~ 186
- Nefropatías:
La osteopenia en la insuficiencia renal crónica es debida al descenso de la
actividad de la 1-alfa-hiroxilasa por la disminución de la masa renal funcionante, la
acidosis y la hiperfosfatemia 187
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Como consecuencia de estas alteraciones, disminuye la síntesis del 1,25
(OH)»3 y la absorción intestinal de calcio, que junto a la retención de fosfatos por la
insuficiencia renal provocan una hipocalcemia e hiperparatiroidismo secundario con
aumento de la reabsorción ósea. La acidosis aumenta la secreción de PTH, aumenta la
calciuria y probablemente inhibe la síntesis de 1,25 (OH)2D3 e interfiere la
mineralización y maduración ósea y la síntesis y maduración del colágeno.
- Errores congénitos del metabolismo de la vitamina D: poco frecuentes.
Raquitismo vitamina D-dependiente t¡fto 1: déficit congénito de la
síntesis de la 1-alfa hidroxilasa. Existen cifras normales o altas de 25-OH-D3 y bajas
de 1,25 (O1-l)2D3.
Raquitismo vitamina D-dependiente t¡fto IL insensibilidad del receptor
para el 1 ,25(OH)2D3. Está muy elevado el 1 ,25(OH)2D3 y aparece hiperparatiroidismo
secundario, Existe una marcada heterogeneidad genética en este transtorno, con varías
mutaciones en el gen del receptor de la vitamina D.
8.3. Secundaria al empleo de fármacos y agentes inhibidores de la
mineralización:
- Glucocorticoides:
Inhiben la síntesis de proteínas y colágeno y aumentan la tasa de reabsorción
ósea inducida por PTH. Además, inhiben la absorción intestinal de calcio por una
disminución de la sensibilidad del epitelio intestinal a la acción de la vitamina D e
incrementan la excreción urinaria del mismo. También inhiben la maduración de los
osteoblastos y su capacidad de síntesis e incrementan la actividad de los osteoclastos
en las superficies de reabsorción ósea 188,
El tratamiento prolongado con glucocorticoides, indicado en ciertas
enfermedades crónicas (nefropatías, enfermedad inflamatoria intestinal ~ asma 190, 191,
hemopatías o neoplasias malignas 192 artritis reumatoidejuvenil ~ 1jcondiciona la
aparición de osteopenia en estos pacientes.
36
Introducción
- Otros fármacos: citostáticos, ciclosporina, anticoagulantes, agonistas de la
hormona liberadora de gonadotrofinas, diuréticos, neurolépticos, teofilina,
anticomiciales (fenobarbital) y antagonistas del calcio. También se ha referido
osteoporosis raquidea en niños con irradiación craneal, sugiriendo que podía producirse
menor producción de OH e IGF-l.
8.4. Secundaria a trastornos endocrinológicos:
- Hipogonadismo:
Los osteoblastos poseen receptores para los esteroides sexuales. Los estrógenos
promueven la diferenciación de los osteoblastos y ambos esteroides incrementan la
actividad de sulfatación del cartílago 44, 195 Los estrógenos y andrógenos pueden
prevenir la pérdida de masa ósea al favorecer absorción intestinal de calcio por acción
de la vitamina D y la inhibición de la resorción mediada por la calcitonina 196198 Los
pacientes con hipogonadismo primanro presentan una DM0 menor que los sanos de
su misma edad y sexo 151, 152. ¡99
Un 60-80% de pacientes con Síndrome de Tumer presentan disminución de la
mineralización ósea que se inicia en los años prepuberales en diáfisis de huesos largos
y se continúa en la pubertad afectando cuerpos vertebrales 200. 201 No está aclarado si
la alteración se debe a la deficiencia de hormonas sexuales a esta edad o a un defecto
de formación ósea dependiente del cromosoma anormal 147. 202 El tratamiento con
estrógenos y hormona de crecimiento aumenta la densidad mineral ósea de estas
pacientes 198, 199,202-204
- Diabetes mellitus:
Se han descrito alteraciones del calcio y del magnesio que hacen sospechar que
anomalías en la regulación del 1,25 (OH)2D3 y de la PTH intervienen en el
desencadenamiento de la osteoporosis diabética 150, 205, 206 La insulina estimula la
síntesis de colágeno por los osteoblastos. Más adelante se desarrollará, con más detalle,




Las hormonas tiroideas regulan el crecimiento durante la vida fetal
(mineralización inadecuada en recién nacidos con hipotiroidísmo congénito) y
postnatal (retraso madurativo y disminución del crecimiento esquelético y de la masa
ósea en niños con déficit de hormonas tiroideas).
En el hueso, las hormonas tiroideas incrementan la formación y resorción de
forma directa, a través de los receptores para T3en los osteoblastos, e indirecta, a través
de la síntesis de IGF-1, aumentando el turnover óseo. Estimulan la resorción ósea
aumentando el número y la actividad osteoclástica. Así, en el hipertiroidismo
disminuye la cantidad de hueso cortical y trabecular 207 y el retorno al eutiroidismo
mejora las alteraciones del metabolismo de la vitamina D 208,
La hormona de crecimiento no estimula el crecimiento en animales
hipotiroideos, al parecer debido a un defecto en la respuesta y la síntesis de las
somatomedinas a nivel celular.
- Déficit de hormona de crecimiento (GH):
El eje GH-somatomedinas interviene en la regulación del crecimiento
longitudinal y en el metabolismo mineral del hueso. La Gil posee receptores en los
osteoblastos y estimula la síntesis de fosfatasa akalina y osteocalcina. Además, la OH,
el 1 ,25(OH)2D3 y los estrógenos estimulan la síntesis local de IGF-1 por los osteoblastos
y la neoformación ósea 353.209,210
El tratamiento sustitutivo con OH incrementa de forma significativa la DM0
y la velocidad de crecimiento en estos pacientes ¡53, 211
- H¡~erparatiroidismo: aumenta la reabsorción ósea y la destrucción de la matriz,
conduciendo a una osteopenia generalizada y a un aumento de la reabsorción ósea.
- Anorexia nerviosa:
Disminuye la densidad ósea a nivel vertebral, condicionada por la desnutrición,
la deficiencia de estrógenos y el hipercorticismo 158, 167, 169. 208,212,213
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8.5. Secundaria a defectos del colágeno, metabolismo y
cromosomopatias:
- 1-lipofosfatasia:
Defecto congénito en la producción de la isoenzima ósea, renal o hepática de
la fosfatasa alcalina. Puede ser esporádica o autosómica recesiva. La de mayor interés
es la de presentación infantil, en el primer trimestre de la vida.
- Osteogénesis imperfecta:
Se trata de un grupo heterogéneo de trastornos de la formación del colágeno
tipo 1 (esquelético). En las formas no letales se producen una conformación anormal
de la triple hélice de colágeno que condiciona la fragilidad ósea. Además se ha
encontrado una disminución de la TRAP sérica, indicando que existe una reducción del
tumover óseo 214
- Secundaria a otros defectos del colágeno (Síndrome de Ehlers-Danlos,
Síndrome de Marfan) 215 ‘217 metabolismo (enfermedad de Wilson, enfermedad de
Menkes, fenilcetonuria, homocistínuria y hemocromatosis) 218> cromosomopatías
(Síndrome de Down, Síndrome de Klinefelter, Síndrome de Turner) 65,199,219
9. DIABETES Y HUESO
Se ha comprobado que la insulina tiene un efecto positivo sobre la
neoformación ósea ~, y por tanto, la insulinopenia del joven diabético podría interferir
en la mineralización esquelética.
La asociación entre diabetes mellitus y anomalías en el metabolismo óseo y
mineral fue ya descrita por Albright en 1948, quien evidenció una significativa
incidencia de ‘osteoporosis” en pacientes diabéticos metabólicamente mal controlados
221 Levin sugirió que la pérdidade masa ósea en la diabetes era debida a un defecto en
la formación ósea inherente a la enfermedad 222 Sin embargo, otros investigadores
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apoyaron que la osteopenia era una consecuencia metabólica de la deficiencia de
insulina, encontrando alteraciones en algunos de los parámetros de metabolismo óseo
223 Estos estudios preliminares fueron realizados con técnicas radiológicas poco
sensibles para estimar la masa ósea.
En los últimos años se han producido avances tecnológicos en los métodos de
evaluación de masa ósea, con el desarrollo de la densitometria en sus diferentes
variantes, que permiten una medición más fidedigna y menos invasiva de la densidad
osea.
Aunque la pérdida de masa ósea no es considerada como una de las
24225 ten suficiecomplicaciones mayores de la diabetes mellitus 2 , , exis ntes evidencias
para asegurar que los pacientes diabéticos presentan una masa ósea inferior a la
población normal de referencia 226 -230 Puesto que estos cambios son insuficientes para
producir fracturas, se suelen describir como osteopenia más que como osteoporosís.
Esta situación puede tener transcendencia clínica en el manejo de los pacientes.
9.1. Prevalencia y relevancia clínica de la osteopenia diabética:
Los dos principales tipos de diabetes presentan una repercusión claramente
diferente sobre el metabolismo óseo 226 La diabetes mellitus insulindependiente,
también denominada tipo 1, se asocia a una carencia casi total de insulina y se
desarrolla generalmente en personas jóvenes y delgadas. Por el contrarío, la diabetes
mellitus no insulindependiente o tipo 2 se desarrolla en edades medias y avanzadas,
habitualmente en personas obesas.
En la diabetes tipo 1 se ha evidenciado un descenso de masa ósea en diferentes
estudios que emplearon radiogrametria y absorciometria simple (SPA) o dual (OPA)
222, 223. 23 1-236 En estos estudios, el descenso de masa ósea descrito fue relativamente
pequeño, en torno al 10% o 1 DE por debajo de la población control de referencia.
Más recientemente, la absorciometría dual de rayos X (DXA) se ha configurado
como la técnica más precisa y fiable para estimar la masa ósea 237 Los estudios
228-230
realizados con esta técnica han proporcionado resultados diversos, con mayor o
menor disminución de masa ósea 238 Factores como la duración de la diabetes o la
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presencia de complicaciones microvasculares pueden influir en estos resultados
discordantes.
Si se asume que la prevalencia de fracturas en la población general aumenta
entre un 50-100% cuando la masa ósea disminuye 1 DE por debajo de la media69 el
caso de la diabetes tipo 1 no existe ningún dato para pensar que los huesos de pacientes
diabéticos presenten un comportamiento diferente.
La situación de la diabetes tipo 2 es más confusa y se han publicado trabajos
con valores de masa ósea aumentados y descendidos 222, 226, 239 Como la obesidad se
asocia a aumento de masa ósea y disminución de riesgo de osteoporosis es necesario
reunir un adecuado grupo control al estudiar diabéticos obesos y este factor no siempre
se ha tenido en cuenta.
Aunque la disminución de masa ósea en la diabetes tipo 1 es un fenómeno
demostrable, sus consecuencias son, por el momento, poco evidentes. Así, los estudios
epidemiológicos sobre prevalencia de fracturas en pacientes diabéticos no muestran
resultados concluyentes. En general, se ha comprobado un aumento de la prevalencia
de diabetes en pacientes con fracturas 226 pero no un aumento de la incidencia de
fracturas en pacientes diabéticos ~. Sin embargo, en estos estudios no se ha distinguido
el tipo de diabetes y además han sido criticados por diversos defectos metodológicos.
9.2. Hormonas calciotropas y marcadores de turnover óseo en la
diabetes mellitus.
Las alteraciones del metabolismo mineral en la DMID han sido objeto de
240-244 en el deinvestigaciones por su posible patogenia sarrollo de la osteopenia
diabética. Los hallazgos más frecuentemente descritos son:
- Hipomagnesemia
- Aumento en la excreción urinaria de calcio, fósforo y magnesio en relación
con la hiperglucemia y glucosuria.
- Niveles de PTH normales o inapropiadamente bajos en relación a las
concentraciones de calcio sérico.
- La calcitonina no parece estar alterada.
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La posible alteración del metabolismo de la vitamina D ha sido objeto de
muchas especulaciones, con resultados discrepantes, que no permiten establecer
conclusiones definitivas.
En relación a los marcadores de turnover óseo, se ha encontrado una
disminución de los niveles séricos de osteocalcina, lo que podría situar la osteopenia
diabética como un desorden de bajo turnover óseo 245 Sin embargo, recientes estudios
indican también un incremento en marcadores de resorción ósea, como la fosfatasa
ácida tartrato resistente o la hidroxiprolina 238 Además, algunos trabajos han descrito
una disminución de niveles séricos de IGF-l 246 factor que interviene en la
neoformación ósea.
9.3. Factores que influyen en la aparición y desarrollo de la osteopenia
diabética:
Para algunos autores en la diabetes tipo 1 el inicio de la pérdidaósea se produce
de forma conjunta con el inicio de la diabetes y se estabiliza posteriormente en tomo
a los 5 años de evolución de la enfermedad 9 Esta hipótesis supondría una afectación
casi exclusiva en el pico de masa ósea como factor predisponente a la osteopenia del
diabético.
Sin embargo, otros estudios 164 evidencian la existencia de una correlación
significativa entre tiempo de evolución de la diabetes y masa ósea. Así, una pérdida
ósea acelerada y la disminución del pico de masa ósea podrían combinarse acentuando
la severidad de la osteopenia diabética.
Un aspecto ampliamente debatido ha sido la influencia de la duración de la
enfermedad o del control metabólico en el desarrollo de la afectación ósea del
diabético, sin encontrar resultados concluyentes 150,223,235.236,242.247, Salvo en un estudio
235 la pérdida de masa ósea no aumentó al incrementar la duración de la diabetes o la
l-1bA1~ 230-232,236. 24?,-250
La hipergiucemia está implicada en la aparición de complicaciones crónicas de
la diabetes 224.225 y algunos estudios sugieren que puede también afectar a la función
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osteoblástica. Asimismo, recientemente se han involucrado alteraciones del eje
GH/IGF-I, que intervienen en la adquisición y mantenimiento de la masa ósea.
Probablemente sea necesario evaluar a más largo plazo el grado de control metabólico
para poder establecer correlaciones con la masa ósea.
9.4. Mecanismos patogénicos de la osteopenia diabética:
Los mecanismos de la osteopenia diabética no están bien aclarados y pueden
ser referidos a la diabetes en si misma como causa de enfermedad orgánica, al déficit
de insulina, a la hiperglucemia, a la interrelación de estas alteraciones con otros
sistemas o aparatos y/o al propio tratamiento de la diabetes. Aunque no existe un
esquema patogénico especifico de la enfermedad ósea diabética, parece claro que
ningún mecanismo aislado puede explicar todos los hallazgos observados.
La osteopenia podría relacionarse con la enfermedad microvascular del
diabético, que al afectar al hueso condiciónaria una alteración de la vascularización y
25
un déficit de formacion osea ‘. Sin embargo, la evidencia de que la osteopenia puede
desarrollarse precozmente en la evolución de la diabetes no permiteafirmar que se trate
exclusivamente de una microangiopatía ósea.
El déficit de insulina favorecería la osteopenia al disminuir sus efectos
anabólicos sobre el tejido óseo y reducir el reclutamiento de los osteoblastos. Además,
originaría una disminución local de KIF-l y otros factores de crecimiento con
capacidad para estimular la replicación y actividad funcional de los osteoblastos 9. 10
Esto justificada la menor formación de hueso que se ha encontrado en diabéticos y el
que se manifieste en jóvenes, en aquellos que están en crecimiento o que se hacen
diabéticos antes de finalizar por completo su desarrollo, tal y como señalaron varios
autores 232,234,252
9.5. Estudios de osteopenia diabética en modelos animales:
En ratas diabéticas se ha objetivado una disminución del número y función de
los osteoblastos, reflejado por unabaja concentración de osteocalcina 253 así como una
reducción de la formación de osteoide y de la aposición ósea. La resorción parece estar
43
Introducción
menos limitada que la formación ósea, a juzgar por el número de osteoclastos 254 La
insulina es un factor trascendental para la respuesta normal del hueso a los distintos
estimulos fisiológicos 220
Los estudios experimentales realizados en animales con déficit de insulina por
diabetes inducida 2532550 espontánea 254,256 han confirmado los hallazgos en humanos
de una relación entre la osteoporosis y la diabetes 222, 232-234 Asimismo se han
aprovechado para investigar el metabolismo cálcico 257
En las ratas con diabetes inducida por estreptozocina se observó una inhibición
de la proliferación de células mesenquimatosas, un retraso en la formación de cartílago
y una disminución de la osificación 255 Las ratas con un déficit agudo de insulina
inducido por aloxano o estreptozocina presentaron una disminución de la absorción de
calcio intestinal, un déficit de formación de 1,25(OH),D3, un hiperparatiroidismo y
disminución de la calcitonina 255
Otro aspecto a considerar es la influencia de las alteraciones del metabolismo
mineral demostradas en la diabetes experimental y en la diabetes humana: alteraciones
en el metabolismo de la vitamina D, existencia de un balance negativo de calcio
favorecido por la hipecalciuria y disminución del efecto anabólico de la PTH en el
hueso diabético. Estas alteraciones puedenjustificar el hallazgo de hiperparatiroidismo
en las ratas diabéticas que se corrige al administrar insulina 254,258,259 En humanos la
calciuria se correlacionócon una disminución de la masa ósea 259 y la disminución de
1 ,25(OH)2D3 se detectó únicamente en niños y adolescentes con mal control
metabólico 258
Se ha cuestionado si los modelos en ratas con diabetes inducida por drogas era
representativa de la diabetes humana. Ensayos “in vitro” muestran importantes efectos
directos de la insulina en el hueso 240 En los seres humanos la diabetes está ya
establecida, y en los animales fue provocada. Lógicamente, los cambios orgánicos en
una diabetes establecida pueden ocasionar, por su cronicidad alteraciones distintas que
en la diabetes provocada. Esto puede explicar la contradicción entre los hallazgos en
humanos comparados con los encontrados en animales.
El estudio de la masa ósea en ratas que desarrollan de forma espontánea
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diabetes mellitus ha sido utilizado para analizar si existe alguna relación entre la DM0
y los parámetros de control metabólico o de formación ósea 260
9.6. Perspectivas clínicas:
Dado que la insulinopenia puede condicionar cierto grado de osteopenia, su
detección y tratamiento en la edad juvenil puede tener un efecto positivo en la
prevención de la osteoporosis.
Existen suficientes evidencias en la actualidad para asegurar que los pacientes
con DMID presentan una masa ósea disminuida. Dado que la masa ósea es el principal
condicionante del riesgo de fractura, la prevención irá dirigida a conseguir un adecuado
pico de masa ósea.
Aunque el desarrollo de un protocolo de actuación clínica va a ser dificil
mientras persistan las controversias sobre la patogenia de la osteopenia diabética, sí
parece posible establecer unas consideraciones generales. Así, la actuación sobre el
trastorno metabólico esencial, la hiperglucemia, y sus reconocidas complicaciones
parecen unas medidas de primer orden que sólo aportarán beneficios.
Asimismo deben asegurarse los aspectos nutricionales del diabético asegurando
una adecuada ingesta cálcica sobre todo en fases criticas del desarrollo óseo como la
pubertad. Tampoco debemos olvidar la prevención sobre conocidos factores de riesgo
osteoporótico, con especial referencia al consumo del alcohol y tabaco y el
mantenimiento de una actividad fisica apropiada 148
El propósito del presente estudio es evaluar la DM0 en columna lumbar y en
antebrazo en niños y adolescentes diabéticos y analizar su posible asociación con
diferentes marcadores de control metabólico de la enfermedad.
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II. JUSTIFICACIÓN DEL ESTUDIO
La enfermedad metabólica ósea más frecuente es la osteoporosis. Está
constituyendo en los últimos tiempos un grave problema para la sanidad pública por
su frecuencia, su elevado coste social, las consecuencias que puede tener y la
consiguiente disminución de la calidad de vida. Es una patología que se considera
propia del adulto, sin embargo, es durante la infancia y la adolescencia cuando se
acumula el capital de mineral óseo.
El crecimiento y mineralización del esqueleto es un proceso continuo que se
inicia en la vida fetal y se prolonga hasta estabilizarse en la segunda o tercera década
de la vida. En este proceso están implicados diversos factores genéticos, raciales,
hormonales, nutricionales y mecánicos, adquiriéndose el máximo contenido mineral
óseo hacia la edad de 20-25 años. Es en consecuencia durante estas épocas de la vida
cuando pueden producirse situaciones de osteopenia que condicionen la aparición
temprana de patología osteoporótica en la edad adulta.
Un contenido mineral óseo disminuido es un factor de riesgo para la aparición
de fracturas osteoporóticas. Se ha comprobado que existe una relación directa entre la
densidad mineral ósea y la resistencia del hueso a las fracturas, estimándose que una
pérdida de contenido mineral óseo superior a una desviación estándar respecto a la
población sana de referencia incrementa el riesgo de sufrir una fractura ósea. En la
prevención de esta patología, es del máximo interés que todos los niños alcancen un
contenido óptimo de mineral óseo.
Existen múltiples poblaciones pediátricas con riesgo para desarrollar
osteopenia, ya sea ésta de origen nutricional, hormonal o secundario a enfermedades
crónicas: desnutrición crónica, situaciones que condicionen un incremento en los
requerimientos nutricionales, como la lactancia en madres adolescentes, enfermedades
óseas constitucionales, enfermedades crónicas en las que el uso terapéutico de
corticoides está indicado, endocrinopatías, utilización de fármacos con efectos
negativos sobre la masa ósea, etc.
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La diabetes mellitus insulindependiente es una de las enfermedades endocrinas
que se puede iniciar en la edad pediátrica susceptible de desarrollar osteopenia. Se ha
comprobado que la insulina tiene un efecto positivo sobre la neoformación ósea, y por
tanto, la insutinopenia del joven diabético podría interferir en la mineralización
esquelética, de forma que no alcance un pico de masa adecuado con el que hacer frente
a las pérdidas fisiológicas de la vida adulta.
La determinación de la masa ósea de estas poblaciones de riesgo ha sido posible
gracias al desarrollo de técnicas de imágen no invasivas. La densitometria radiográfica
de doble energía ha sido la más aceptada para su uso en la edad pedátrica debido a sus
características de seguridad, sensibilidad, especificidad, rapidez, precisión y exactitud.
El estudio de los mecanismos a través de los cuales se produce esta osteopenia,
es actualmente objeto de investigación para poder diseñar regímenes terapéuticos





III. OBJETIVOS DEL ESTUDIO
En el momento actual los estudios de mineralización ósea durante la infancia
y adolescencia se centran en los siguientes aspectos: cuantificar la masa ósea con
procedimientos no invasivos, seguros y fiables, a fin de obtener patrones de referencia;
estudiar los marcadores de aposición y resorción ósea en el plasma, valorar si la ingesta
de calcio y ciertos hábitos de vida influyen en la mineralización; valorar los efectos de
las hormonas y factores locales del crecimiento e identificar poblaciones pediátricas
con mineralización ósea disminuida con objeto de estudiar su fisiopatología e iniciar
tratamientos que aseguren un contenido mineral óseo óptimo en la edad adulta.
Los objetivos fundamentales del presente trabajo han sido dirigidos al estudio
de la densidad mineral ósea en pacientes diabéticos insulín-dependiente (tipo 1) durante
la infancia y adolescencia. Para ello se han realizado los siguientes pasos:
1. Determinar la DM0 en la edad pediátrica de forma no invasiva
seleccionando un grupo de voluntarios sanos del área de Madrid y relacionar los
diferentes valores de DM0 con el sexo, la edad, el peso, la talla, el indice de masa
corporal (IiMC), el estadio puberal, la actividad fisica y la ingesta de calcio.
2. Determinar la DM0 en pacientes diabéticos y compararla con el grupo
control.
3. Relacionar la DM0 del grupo diabético con diferentes parámetros de control
metabólico de la diabetes y con el tiempo de evolución de la enfermedad.
4. Valorar si existenfactores asociados a la diabetes que permitan predecir qué
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Se seleccionaron 246 voluntarios sanos de las consultas de Pediatría del
Hospital Clínico San Carlos y familiares de empleados, con edades comprendidas entre
2,76 y 20,8 años (media 11,79 años, desviación estándar 4,4), de los cuales 111 eran
varones (45,1%) y 135 mujeres (54,9%).
Los criterios de inclusión en el estudio fueron:
- Crecimiento estaturo-ponderal adecuado a su edad cronológica, con talla y
peso comprendidos entre los percentiles P 3 y P 97 de Tanner 261
- No presentar proceso patológico alguno (endocrino, metabólico, genético,
hemato-oncológico, renal, digestivo, hepático, pulmonar, nutricional, osteoarticular u
otros).que pueda asociarse a alteraciones del metabolismo calcio-fósforo
- No haber estado sometido a tratamiento que pudiera interferir la
mineralización ósea, por ejemplo vitaminas, minerales, antiácidos, corticoides,
anticonvulsivantes, heparina, inmunosupresores u otros.
1.2. GRUPO DIABETICO
El grupo lo constituyeron 45 pacientes diabéticos seguidos en la consulta de
Endocrínologia Pediátrica del Hospital Clínico San Carlos de Madrid, con edades
comprendidas entre 5,20 y 19,36 años (media 13,07 años, desviación estándar 4,4), de
los cuales 18 eran varones (40%) y 27 mujeres (60%). El tiempo medio de evolución
de la enfermedad fue de 4,9 (4,0) años.
La distribución por intervalos de edad en ambos grupos queda reflejada en la
tabla VI:
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Tabla VI: Distribución por intervalos de edad de la población estudiada:
Grupos de edad (años> <4 5-6 7-8 9-10 11-12 13-14 15-16 17-18 >19
Sanos
(n=246)
Varones 6 8 17 15 18 13 18 8 8 111
M
Mujeres 11 16 15 19 23 20 16 10 5 135
Diabéticos
(n=45)
Varones ¡ 3 3 4 2 2 2 2 18
Mujeres 2 2 1 9 4 6 3 27
2. PROTOCOLO DE RECOGIDA DE DATOS:
Con el objeto de estudiar un grupo de pacientes lo más homogéneo posible se
recogieron los siguientes datos:
2.1. DATOS PERSONALES
:
Entre todos los datos que se extrajeron a través de cuestionario materno, se hizo
hincapié en los siguientes:
2.1.1.- Edad gestacional, peso y longitud al nacimiento:
No se incluyeron en el estudio aquellos con edad gestacional menor de 36
semanas o los que presentaron retraso de crecimiento intrauterino. De esta manera, se
seleccionaron aquellos que habían presentado un pesoy una longitud adecuados a su
edad gestacional 262
2.1.2.- Enfermedades previas:
Tan sólo se admitieron aquellos pacientes que no hubiesen padecido ninguna
enfermedad durante el periodo neonatal, infancia o adolescencia que hubiese podido
afectar a su crecimiento y desarrollo.
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2.1.3.- Lactancia materna:
Se diferenciaron dos grupos: aquellos que habían sido alimentados al pecho al
menos durante un mes y los que lo habían hecho más allá de ese tiempo.
2.1.4.- Vitaminas durante el primer año de vida:
Se registró si recibieron ono algún suplemento vitamínico. La dosis de vitamina
D recomendada fue de 3 00-400 UIId.
2.2. FACTORES QUE PUEDEN MODIFICAR LA
MINERALIZACION ÓSEA
:
Existen una serie de factores o situaciones que, como se ha descrito
previamente, pueden modificar de alguna manera el grado de mineralizaciónósea. Así
se hantenido en cuenta los siguientes parámetros: ingesta estimada de calcio, grado de
actividad fisica, hábitat, nivel sociocconómico familiar y consumo de alcohol o tabaco.
2.2.1.- Ingesta estimada de calcio:
Diversos estudios apoyan la hipótesis de que una adecuada ingesta de calcio
mejora la mineralización ósea, fundamentalmente en aquellas épocas de la vida en las
131
que el crecimiento es mayor, como durante la infancia y la adolescencia
La dieta es la única fuente que proporciona calcio al individuo. Dado que la
mayor fuente de calcio son los productos lácteos 145 la encuesta realizada se ha basado
fundamentalmente en la frecuencia del consumo de leche y derivados siguiendo una
tabla validada de composición de alimentos 138, 143,263,
Para realizar este cálculo se ha partido de la siguiente base: 1 vaso de leche de
200 m h 242 mgde calcio; 1 yogur 180 mg de calcio; 1 porción de queso fresco de
30 g = 56 mg de calcio; 1 porción de queso curado de 30 g = 250 mg de calcio y 1
postre lácteo = 60 mg de calcio 263
Posteriormente se ha realizado su conversión en mg de calcio ingerido al día
y se ha clasificado el consumo en:
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- Alto: aquél que supera la cantidad diaria recomendada por la RDA
(>l200mgid)
- Medio: aquél que supera el 60% de las cantidades diarias recomendadas por
la RDA (800-1200 mg/d),
- Bajo: aquél que no llega al 60% de las cantidades diarias recomendadas por
la RDA (<800 mg/d).
2.2.2.- Grado de actividad física:
Cierto grado de estrés mecánico puede tener un efecto beneficioso en la
adquisición de masa ósea. Se ha podido comprobar que las diferentes situaciones que
conllevan una inmovilización producen una pérdida de masa ósea en los miembros
afectados.
Intentar cuantificar la actividad fisica es algo complicado en la edad pediátríca,
sobre todo en los niños más pequeños en los que la duración de la actividad es
inconstante.
A pesar de la dificultad, se ha tratado de medir de una forma objetiva la
actividad fisica de los participantes del estudio. Para ello se ha realizado una encuesta
en la que se recogia el número de horas a la semana que dedicaban a la realización de
algún deporte fuera de la actividad escolar habitual. Así se establecieron tres
categorías:
- Sedentarios: aquellos considerados por sus padres como tranquilos con
respecto a los niños de su edad y sexo o que realizaron deporte menos
de tres horas semanales.
- Activos: aquellos considerados activos por sus padres con respecto a los niños
de su edad y sexo, que dedicaban entre tres y cinco horas a la semana
a la realización de algún deporte.
- Muy activos: aquellos considerados como muy activos por sus padres con
respecto a los niños de suedad y sexo, que realizaban deporte de forma
habitual más de cinco horas a la semana.
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2.2.3.- Hábitat:
Todos los participantes vivían en la provincia de Madrid. Se diferenciaron tres
grupos, según donde se situara su residencia habitual:
- Urbano: los que vivían en el casco urbano de la ciudad
- Semiurbano: los que vivían en la periferia de Madrid
- Rural: los que vivían en los pueblos de Madrid.
2.2.4.- Nivel socioeconómico:
Los hábitos dietéticos pueden estar condionados por el grado de nivel cultural
así como por la economía familiar. Se distinguieron tres niveles: alto, medio o bajo
según la actividad laboral de los padres y los ingresos estimados 264
2.2.5.- Consumo de alcohol o tabaco:
Puesto que el estudio se ha efectuado sobre adolescentes de hasta 20 años, fue
necesario incluir en el cuestionario si existía consumo habitual tanto de alcohol como
de tabaco, pues se ha comprobado en múltiples trabajos que ambos pueden influir de
159- 161
forma negativa en la mineralización ósea
No se incluyeron en el análisis aquellos que consumían alcohol o tabaco a no
ser que lo realizasen de forma esporádica, para excluir factores de riesgo que pudieran
provocar una disminución de masa ósea ajena al estudio que se llevaba a cabo.
2.3. DATOS ANTROPOMÉTRICOS
:
Lavaloración auxométrica fue realizada de forma individualizada y siempre por
la misma persona. Se valoraron los siguientes parámetros:
2.3.1.- Edad decimal:
Se obtiene a partir de la fecha de nacimiento y la fecha de la exploración,
considerando el año dividido en mil partes. Se utilizaron para ello las tablas de
conversión de Tanner261,
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2.3.2.- Talla:
Se midió con el niño erecto, mirando al frente, de forma que sus tobillos, nalgas
y hombros estuvieran en contacto con la pieza vetrical del tallímetro. Los talones
quedaron apoyados sobre un tope fijo en el suelo. Las manos y brazos debían estar
relajados con las palmas vueltas hacia dentro. La cabeza se situó en el plano de
Frankfúrt (alineando en un mismo plano horizontal el margen inferior de la órbita y el
conducto auditivo externo). El tope móvil horizontal fue movilizado hasta llegar a
contactar con la cabeza del niño, obteniéndose entonces la medida del niño.
El resultado se transcribió a su gráfica percentilada 261
2.3.3.- Peso:
Refleja el estado de crecimiento y de nutrición. Se determinó con el niño en
ropa interior y su resultado fue transcrito a la correspondiente tabla percentilada 261
2.3.4.- Indice de masa corporal:
Obtenido a partir del peso en Kilogramos y la talla en metros, y expresado como
Kg/m2.
2.3.5.- TaIla genética:
Calculada en cada paciente sumando la talla de ambos progenitores, hallando
la media aritmética.
Cuando se trataba de una niña se restó 6,5 unidades a la media Por el contrario,
en el caso de un niño, se sumó a la media parental 6,5 unidades.
El valor se transcribió a la gráfica de talla de cada niño estudiado, es decir:
Talla Padre + Talla Madre
TallaGenética = --— + 6 5 (según el sexo del niño)
2
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2.4. MADURACION SEXUAL
:
Para determinar el grado de desarrollo puberal se ha valorado:
2.4.1.- Caracteres sexuales secundarios:
En el varón se valoró el crecimiento y desarrollo del pene, el volumen
testicular, el vello pubiano, axilar y facial, cambio de la voz y desarrollo de la masa
muscular 265
En la mujer se valoró el desarrollo mamario, vello pubiano y axilar, desarrollo
de genitales externos y momento de aparición de la menarquia 265
Se determinó el estadio puberal siguiendo la escala de índices de maduración
sexual diseñada por Tanner 266.267 Esta escala está basada en la evolución secuencial
del desarrollo de los caracteres sexuales secundarios, puntuando de 1 a 5 el desarrollo
mamario (Ml a MS), el vello pubiano (VPI a VPS) y los genitales externos masculinos
(01 aGS).
2.4.2.- Velocidad de crecimiento:
Determinada sólo en el grupo de pacientes diabéticos, que presentaban
seguimiento clínico con carácter trimestral.
Para calcular la velocidad de crecimiento (cm/año) se tiene en cuenta la
diferencia entre la talla actual (Ta) y la previa (Ip) asi como entre la edad decimal




Unavez obtenida, se realizó una regla de tres para definir lo que era previsible
que creciera el niño en el resto de los doce meses.
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2.4.3.- Maduración esquelética:
Ha sido elegida por ser mejor indicador de la maduración biológica que la edad
cronológica.
Fue valorada en el grupo de pacientes diabéticos mediante la realización de una
radiografia de mano y muñeca izquierda para valorar la edad ósea mediante el atlas de
Greulich y Pyle 268
Con objetivo de dividir a la población en grupos más numerosos y homogéneos
que lo que puede suponer los intervalos de edad decimal, se diferenciaron tres grupos
con los datos obtenidos tras valorar la maduración sexual: prepuberal, puberal y
pospuberal (Tabla VII).







Prepuberal IyII 3-6cm/año <Ita enniñosy<I2aenniñas
Puberal IIIyIV >6cm/año > lía enniflosy> l2aenniflas
Postpuberal V (Completo) <1 cm/año Adulta
2.5. DATOS RELACIONADOS CON LA DIABETES
:
En los pacientes diabéticos fueron analizados los siguientes parámetros:
2.5.1.- Forma de inicio de la enfermedad:
Los diabéticos de este estudio debutaron
polidipsia, polifagia, pérdida de peso, etc)
(hiperglucemia, cetonemia, acidosis, glucosuria y
con sfntomas cardinales (poliuria,
o en situación de cetoacidosis
cetonuria).
2.5.2.- Tiempo de evolución de la enfermedad (años):
Se diferenciaron dos grupos según el tiempo que transcurrió desde que fueron
diagnosticados hasta el momento del estudio:
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- Pacientes que llevaban menos de 5 años con la diabetes
- Pacientes que llevaban más de 5 años con la diabetes.
2.5.3.- Dosis de insulina (UI/kg/d):
Se calculó la dosis total de insulina en Unidades Internacionales por Kg de peso
y día que precisaron para mantener sus glucemias dentro de límites normales durante
los días previos a la realización del estudio.
Se distinguieron dos grupos: los que requirieron menos de 0,5 UIJKg/d y
aquellos que necesitaron más de esa cantidad.
2.5.4.- Glucemia (mgldl»
La glucemia basal, tanto venosa como capilar, aporta información respecto al
control inmediato de la diabetes. Fue determinada al diagnóstico y previa a la
realización del presente estudio.
2.5.5.- Fructosamina (mgldl):
Se basa en la determinación de proteínas séricas glicosiladas, fundamental-
mente laalbúmina. Dado que la albúminatiene una vida media de 20 días, la cantidad
de fructosaxnina refleja períodos de hiperglucemia durante unas pocas semanas previas,
y por tanto se trata de un parámetro de control glucémico a corto píazo.
2.5.6.- Hemoglobina glicosilada (HbA1~) (%):
Constituye un índice fidedigno del control de la glucemia a medio plazo. La
HbAIC es una fracción de la hemoglobina que lleva unida en la cadena beta la glucosa
de forma no enzimática. La formación de HbA10 es una reacción lenta que depende de
la concentración de glucosa que predomina en la sangre y se mantiene durante toda la
vida de los hematíes. Expresa el promedio de nivel de glucemia en los 2 a 3 meses
anteriores.
Se recogió el valor de la HbA1, al diagnóstico de la diabetes y la media
aritmética de los últimos tres años previos a la realización del estudio (HbA10 media).
Aquellos pacientes que llevaban menos de tres años de evolución de la enfermedad, se
realizó la media de los valores de 1-IbAI0 que tuviera de los controles previos.
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Se consideró un buen nivel de control glucémico cuando los valores de la HbA ~
estaban dentro de los limites normales para el laboratorio de referencia (5,5-7,7 %).
Así, se distinguieron dos grupos de diabéticos: los que tenían una 1-IbA 1c media
menor o mayor a 7,7%.
2.5.7.- Hormonas Tiroideas (T4libre y TSH):
De forma sistemática a todos los pacientes les fueron determinados las
hormonas tiroideas para despistar la existencia de otra patología hormonal que pudiese
afectar la mineralización ósea.
2.5.8.- Calcio total, Fósforo, Fosfatasa Alcalina:
Se tomaron de la historia clínica del paciente las determinaciones que
estuviesen realizadas, como parámetros inespecíficos de mineralización ósea.
3. MATERIAL TECNICO
:
3.1. TALLIIMETRO (modelo HARPENDEN. casa Holtain’)
Aparato compuesto por una pieza vertical adosada a la pared, en la que se
desliza una pieza horizontal móvil que se coloca sobre la cabeza del niño explorado.
En el tope móvil se sitúa el aparato que proporciona directamente la medida en
centímetros y sus fracciones (milímetros).
3.2. BASCULA (modelo SECA):
Balanza con graduaciones fácilmente visibles con el objeto de evitar errores y
que precisa fracciones de kilo de hasta 50 gramos.
3.3. REGISTROS GRAFICOS
Con el objeto de permitir la comparación de nuestra población con otros
estudios, tanto de carácter nacional como internacional, se utilizaron las gráficas de
crecimiento percentiladas (peso, talla y velocidad de crecimiento) según sexo y edad
por Tanner y Wb¡tehouse 261
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La edad ósea se valoró comparando las imágenes radiológicas obtenidas al
realizar al paciente una radiografia de mano y muñeca izquierda con los modelos de
referencia recopiladas en el atlas de Greulich y Pyle 268 hasta localizar uno con el
mismo nivel de maduración.
3.4. OROUIDOMETRO DE PRADER
:
Se basa en la comparación del tamaño testicular con estándares volumétricos
conocidos consistentes en una serie de ovoides de madera o de plástico montados en
una cuerda y numerados según su volumen en centímetros cúbicos.
3.5.APARATO DE RAYOS X ESTANDAR
Para valorar la madurez esquelética en los pacientes diabáticos se empleó la
radiografia estándar de mano y muñeca izquierda. La mano se coloca con la palma
hacia abajo, apoyada sobre la placa con los dedos ligeramente separados y el pulgar en
su ángulo natural de rotación. El tubo de rayos X se ha centrado sobre el III
metacarpiano con una distancia tubo-placa de 75 cm.
3.6. DETERMINACIONES ANALITICAS EN LOS DIABETICOS
Las determinaciones plasmáticas de Calcio, Fósforo, Fosfatasa alcalina y
Glucemia fueron efectuadas mediante el analizador automático HITACHI ‘747, y la
Fructosamina mediante el analizador automático TECHNICON RA-XT.
La HbA1, se analizó mediante cromatografia líquida de alta resolución (HPLC:
High Performance Liquid Cromatography) con el cromatógrafo lii Auto Alc TM (HA
8121), disponible en el laboratorio central del Hospital Clínico San Carlos.
Las determinaciones de TSHy T4libre se realizaron por enzimoinmunoanálisis
automatizado mediante el equipo IMMLJNO - ~ R disponible en el Hospital Clínico,
3.7. DENSITOMETRO
:
A todos los participantes del estudio se les realizó una densitometria con un
densitómetro óseo Hologie QDR~l000/WTM de doble energía de rayos X (dual X-ray
absorptiometry), pues es el método densitométrico de mejor fiabilidad y
reproductibilidad de los que existen en la actualidad. El tiempo de realización del
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estudio osciló entre cinco y ocho minutos. No se utilizó ningún tipo de sedación para
realizar la densitometría. No se estudiaron niños menores de 3 años por su falta de
colaboración para mantenerse inmóviles durante la exploración.
En poblaciones pediátricas en continuo crecimiento y con una altura cambiante,
el contenido mineral óseo (CMO) está relacionado con el tamaño del hueso analizado
y, por tanto, no es un parámetro que refleje únicamente la mineralización de la matriz
ósea. La corrección del CMO por el volúmen del hueso analizado (por ejemplo, una
vértebra) seria un parámetro mucho más correcto de mineralización de la matriz. Sin
embargo, al ser dificil valorar el volúmen de cada hueso, el CMO se refiere a la
superficie ósea valorada y los resultados se expresan como densidad mineral ósea
(DM0) en gramos de hidroxiapatita por cm2(g/cm~, reflejando este valor de una forma
más adecuada el contenido mineral de la matriz ósea.
Es importante realizar un control de calidad periódico para controlar las
posibles alteraciones dependientes de la máquina y errores sistemáticos. Con este fin
se realizó un control de calidad diaro utilizando un modelo o fantoma de columna
lumbar, que consiste en un bloque de metacrílato con cuatro vértebras simuladas en su
interior con cantidades conocidas de hidroxiapatita. El coeficiente de variación
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Se estudiaron las vértebras LI a L4 en posición anteroposterior, como
exponentes del hueso trabecular, analizando cada vértebra por separado y en conjunto.
El niflo debe colocarse tendido sobre la mesa en decúbito supino. Para conseguir una
separación óptima de las vértebras lumbares y reducir la lordosis lumbar, se colocaron
bajo las piernas de los pacientes bloques de gomaespuma de diferente tamaño para
mantener un ángulo cadera-mesa de 450 (Figura 2). El escáner progresa cefálicamente
desde una linea media a unos dos cm por encima de la cresta iliaca hasta el límite
inferior de D12. Detector rayos X
Para el estudio del antebrazo el paciente debe estar sentado cómodamente en
una silla de altura regulable, de manera que pueda colocar el antebrazo sobre la mesa
de exploración en su eje longitudinal y contra un bloque de espuma casi transparente
a los rayos X suministrado por la casa HOLOGIC manteniendo el codo flexionado a
105~ y el hombro y el brazo en el mismo píano en relación a los rayos x 270, Todo el
antebrazo y la mano cerrada en forma de puño deben hacer contacto con el bloque
(Figura 3). Se midió la distancia en cm desde la apófisis estiloides del cúbito hasta el
olécranon, siendo la región a analizar el tercio distal de la longitud del antebrazo desde
la apófisis estiloides. El escáner se inicia en el centro del antebrazo, desde unos 2 cm
proximales al tercio distal hasta que aparece el final de la epífisis del radio (Figura 4).
Figura 2: Esquema de colocación del paciente para realizar la densitometria de
columna lumbar
Colimador
Sistema automático de referencia interna
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Figura 4: Esquema simplificado del funcionamiento de la absorciometria fotónica dual
de rayos X en el antebrazo.
La densitometría de antebrazo permite el estudio de cada hueso por separado





La ventaja de estudiar el antebrazo radica en la posibilidad de analizar en una
región pequeña y de fácil acceso, ambos tipos de hueso: trabecular y cortical. Así, en
el antebrazo se distinguen tres regiones de interés a analizar:
- Tercio distad: región de 20 mm de ancho centrada a una distancia igual a un
tercio de la longitud del antebrazo medida desde el punto distal del cúbito. Contiene
sobre todo hueso cortical
- Ultradistal: región de 15 mm de longitud colocada proximal al final del
platillo distal del radio. Contiene hueso trabecular fundamentalmente.
- Región medio-distad: entre la ultradistal y el tercio distal. Contiene una
mezcla de hueso trahecular ycortical.
Una vez efectuada la densitometria de columna lumbar o de antebrazo, se
seleccionaron las regiones de interés a analizar, siguiendo las instrucciones del manual
del operador ~9yse valoraron los siguientes parámetros: Área total expresada en cm2,
contenido mineral óseo total expresado en gramos de hidroxiapatita (CMO), y
densidad mineral ósea expresada en gramos de hidroxiapatita por cm2 (DM0). Esta
última corrección debe siempre hacerse y particularmente en la población pediátrica
en la cual el crecimiento es continuo y por lo tanto el tamaño del hueso a estudiar varia
con el crecimiento.
En las figuras 5 y 6 aparecen las imágenes obtenidas en la pantalla del
ordenador tras la realización y posterior análisis de las regiones de interés de columna
lumbar y de antebrazo, En ambas imágenes se pueden distinguir tres partes:
- En la mitad izquierda de la pantalla aparece la imágen de la región analizada.
En la columna lumbar se aprecia el límite de separación entre cada vértebra, y en el
antebrazo las diferentes regiones: ultradistal, mediodistal y tercio distal, asi como una
línea de separación entre cúbito y radio.
- En la mitad superior derecha aparecen la fecha, los datos de filiación y
antropométricos (peso y ulla) así como el sexo y la raza del paciente estudiado, En el
caso del antebrazo también aparece la longitud del mismo.
- En la mitad inferior derecha aparecen los datos numéricos de las diferentes
regiones analizadas así como el total.
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Figura 5: Imagen obtenida tras la realización
de antebrazo.
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La determinación de la densidad mineral ósea (DM0) mediante densitometria
DXA pennite, como se expuso previamente, estudiar esqueleto axial y periférico y por
tanto, diferenciar entre hueso cortical y trabecular, según qué región sea analizada.
Como medida de hueso trabecular se ha tomado la DM0 de la columna lumbar,
de Li a L4 y la región ultradistal del antebrazo (RCUD). Como representante de hueso
cortical, la DM0 del tercio distal del antebrazo (RC1/3). La región medio distal
(RCMID) y total del antebrazo (RCtotal) están constituidas por una mezcla de hueso
trabecular y cortical.
Consentimiento informado:
El estudio se llevó a cabo una vez obtenida la aprobación del Comité Etico de
Investigación Clínica del Hospital Clínico San Carlos de Madrid. Se informó a los
padres, así como a los pacientes mayores y se obtuvo la autorización del familiar
responsable, según el siguiente documento:
HOJA DE INFORMACIÓN Y AUTORIZACIÓN
PARA PACIENTES CON ESTUDIOS DE
DENS ¡TOMETRIA ÓSEA
Con el fin de llevar a cabo un estudio de
la mineralización ósea en la población infantil,
para evitar enfermedades óseas precoces y
tardías, vamos a medir el contenido de calcio en
el hueso de nuestros niños por medio de la
densitometría ósea.
La Densitometría Dual de Rayos X es un
método de imagen, inofensivo, que nos permite
medir la cantidad de mineral óseo con muy bajo
índice de radiación (<3 mRem), lo que equivaldría
a la décima parte de la dosis recibida en una
radiografía de tórax.
El estudio se realizará sobre antebrazo y/o
columna lumbar y se caracteriza por:
— 1— Ser un método inofensivo.
— 2- Durar de 5 a 10 minutos.
- 3— No precisar medicación ni preparación
previa alguna.
Dada la información presente autorizo a que
se realize en mi hijo _______________________ dicho
estudio.
Firma del paciente o
familiar responsable:
65
Pacientes, material y métodos
4. ANALISIS ESTADISTICO
:
Se realizó un estudio transversal sobre la población de pacientes diabéticos y
voluntarios sanos. Como variable dependiente se tomó la densidad mineral ósea
determinada por DXA, y como variables independientes se estudiaron el resto de las
variables (edad, sexo, talla, IMC, estadio puberal, ingesta de calcio, actividad fisica,
etc).
Las variables cualitativas se presentan con su distribución de frecuencias. Las
variables cuantitativas se resumen en su media y desviación estándar (DE) asi como su
intervaio de confianza del 95%.
Se evaluó la asociación entre variables cualitativas con el test de Chi cuadrado
o prueba exacta de Fisher en el caso de que más de un 25 % de los esperados fueran
menores de 5.
Para el análisis entre pares de variables cuantitativas se utilizó el coeficiente de
correlación de Pearson (r) y el coeficiente de correlación parcial cuando se ajustó por
otras variables. Se determinó el contraste de la hipótesis nula de que el coeficiente es
igual aO.
Se cuantificó la asociación lineal mediante un análisis de regresión lineal
multivariante para predecir la densidad mineral ósea a partir de variables
independientes como la edad, el sexo, el peso, la talla, el índice de masa corporal y el
estadio puberal en sujetos sanos.
Se analizó el comportamiento de la variable dependiente, la densidad mineral
ósea, en los dos grupos comparados, mediante el test de la t de Student para muestras
independientes (en comparaciones de una variable con dos categorías) y/o el análisis
factorial de la varianza. Mediante esta técnica se han evaluado las diferencias de
medias debido al efecto individual o principal de cada factor y/o al efecto de sus
interacciones. Se corrigió el efecto de comparaciones múltiples mediante el test a
posteriori de Bonferroni. Se estiman los intervalos de confianza al 95% de la diferencia
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de medias en valores absolutos y estas se reflejan en gráficos de barras de error. La
normalidad de todas las variables estudiadas determina la utilización de test
paramétricos.
Se estimaron los valores de la media, de una desviación estándar y de dos
desviaciones estándares de la muestra de sujetos sanos por sexo y por grupos de edad.
La edad fue categorizada en intervalos de dos años. Se compararon los valores
observados en los sujetos diabéticos.
En todos los casos se comprobó la distribución de la variable frente a los
modelos teóricos (test de Kolmogorov-Smimov) y se contrastó la hipótesis de
homogeneidad de varianzas (F de Snedecor). En todos los contrastes de hipótesis se
realizó la hipótesis nula con un error de tipo 1 o error alfa menor a 0,05.






1. CARACTERISTICAS DE LA POBLACION ESTUDIADA
:
1.1. VOLUNTARIOS SANOS:
El grupo control lo formaron 246 voluntarios sanos. La distribución por sexos,
edad media (desviación estándar) y rango de edad Ñe la siguiente:
- 111 varones, con edad mediade 12,2 años (4,4) yun rango de 3,5 a 20,8 años.
- 135 mujeres, con edad media de 11,4 años (4,4) y un rango de 2,8 a 20,2 años.
Se analizaron diferentes parámetros recogidos a través de la anamnesis dirigida:
edad gestacional, peso y longitud al nacimiento, tiempo de lactancia materna,
administración de vitaminas durante el primer año de vida, hábitat, nivel socio-
económico, ingesta estimada de calcio y grado de actividad fisica. Se realizó una
someraexploración fisica en la que interesó especialmente el desarrollo puberal.
Se trata de una población en la que la distribución por edad y por estadio
puberal es similar en ambos sexos (p=O,172 y w0.728 respectivamente). La mayor
parte de la población se encontraba en situación prepuberal (estadios 1 y II de Tanner),
como se puede apreciar en la Tabla VIII.
Tabla VIII. Distribución por estadio puberal de la población control (n = 246).
Varones Mujeres
Prepuberal 57 (51,4%) 62 (45,9%)










No presentaron antecedentes obstétricos ni neonatales patológicos. El peso y
la longitud al nacimiento se situaron en percentiles adecuados a su edad gestacional.
El 70,8% de los voluntarios sanos (n~478) fueron alimentados con lactancia
materna. Sesenta y ocho (29,2%) recibieron fórmula adaptada desde el nacimiento, de
los cuales, sólo 19 (7,7%) no percibieron además ningún tipo de suplemento
vitamínico el primer año de vida.
La actividad física fue diferente por sexos, siendo las mujeres las menos
activas. Globalmente, el 92% de los varones y el 79% de las mujeres realizaban una







Figura 7: Actividad fisica según sexo. Voluntarios sanos (n = 246) p = 0,000
La ingesta de calcio resultó ser similar en varones y mujeres (p = 0,874), de
manera que el 78% de los voluntarios sanos tomaban una dieta con más de 800 mg de
calcio al día.
La mayor ingesta de calcio la realizaban los niños prepuberales y puberales
(figura 8). Fueron las mujeres las que tenían una ingesta menor de calcio conforme
avanzaba el estadio puberal, de forma que disminuía el porcentaje de las que tenían una
ingesta elevada en calcio (de 48,4% en estadio prepuberal a un 19,2% en estadio
pospuberal) y aumentaba el porcentaje de las mujeres que consumían poca leche y
derivados (de un 16,1% a un 34,6% respectivamente). Este incremento lineal de
c3h/sem 3-5h/sem >5h/sem
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proporciones de mgesta de calcio por estadio puberal sólo apareció en mujeres (p y 
0,008), no en los varones (p = 0,8S). 
1 
--__- 
1 / Opostpuberal I’r Opuberal Oprepubexal 
38,6 % 39% I 
L 
n = 17 
---~ 










< 800 mg/d 
-/ 
800 - 1200 mg/d > 1200 mg/d 
Figura 8: Ingesta de calcio según estadio puberal. Voluntarios sanos (n = 246) 
Al relacionar IMC y edad decimal, se observa que, tal y como cabía esperar, el 
incremento de edad se acompaña de un incremento de IMC, lo que demuestra una 




I p = 0,866 
__.. ~~~ ..~. 
Mujeres 
. -Varones 1 
0’ 
0 5 10 15 
Edad (atios) 
20 25 
Figura 9: Indice de masa corporal ( kg/m2) según sexos. Sanos (n=246) 
El 47% de la variabilidad de IMC viene explicado por la edad y sexo (r &0,47). 
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En conjunto, estas dos variables presentan una correlación del 69 % con la DM0 (r
0,69). Según el coeficiente estandarizado beta, la variable que más fuerza tiene es la
edad (beta estandarizado 0,67).
La ecuación de regresión lineal múltiple que explica esta relación es la
siguiente:
NC = 12,743 + 0,495 Edad + 0,745 Sexo.
Siendo: Edad == edad decimal (años); Sexo: varón = 1, mujer = 0.
1.2. PACIENTES DIABETICOS:
El grupo de diabéticos lo constituyeron un total de 45 pacientes. La distribución
por sexos, edad media (desviación estándar) y rango de edad fue la siguiente:
- 18 varones, con edad media de 13,2 años (3,7) y un rango de 7,9 a 19,4 años.
-27 mujeres, con edad media de 13,0 años (3,6) y un rango de 5,2 a 18,5 años.
El 46,7 % de los pacientes no presentaban antecedentes personales de interés.
En el resto de los diabéticos, las enfermedades asociadas más frecuentes fueron los
procesos virales en las semanas previas al diagnóstico de la enfermedad (en el 26,7%).
Dos pacientes (4,4%) seguían un tratamiento sustitutivo con levotiroxina para corregir
el hipotiroidismo secundario a una enfermedad tiroidea autoinniune.
En cuanto al tiempo de lactancia materna y a la administración de vitaminas
durante el primer año de vida en el grupo diabético, un 80% (27 pacientes) recibieron
lactancia materna. Un 20% (9 diabéticos) fueron alimentados desde el nacimiento con
fórmula adaptada, de los cuales, seis (13,2%) recibieron vitamina D durante su primer
año de vida.
El tiempo medio de evolución de la enfermedad fue de 4,9 años (4), con un




No se encontraron diferencias significativas entre ambos sexos en relación a la
edad decimal, la edad al diagnóstico, el tiempo de evolución, la talla, el peso, el IMC,
la dosis de insulina, la glucemia y la hemoglobina glicosilada media (Tabla IX).
Unicamente se encontraron diferencias en la fructosamina y en la hemoglobina
glicosilada previa a la realización de la densitometria, que fueron más elevadas en las
mujeres diabéticas. La hemoglobina glicosilada (UbAID al diagnóstico fue de 11,02%
(2,52), oscilando entre 6 y 18 %. La 1-IbA media, resultante de la media aritmética de
las HbA10 realizadas en los últimos tres años, fUe de 8,12% (1,74).
La dosis de insulina media que precisaron para mantener la glucemia fue de
0,77 UI!kg/d (0,20). Treinta y cinco pacientes precisaban más de 0,5 UI/kg’d.
Tabla IX. Variables cuantitativas analizadas en el grupo diabético (n = 45).












Edaddecimal (años) 13,1 (3,6) 13,2 (3,7) 13,0 (3,6) 0,841
Edad al diagnóstico (años) 8,2 (3,9) 7,8 (3,6) 8,40(4,3) 0,6 17
Evolución (años) 4,9 (4,0) 5,3 (4,1) 4,6(4,0) 0,537
150,7(16,2) 152,5 (17,8) 149,6 (15,3) 0,562
Peso(kg) 45,0 (14,4) 45,4 (15,7) 44,7 (13,7) 0,887
NC (kg/m
2) 19,4 (3,0) 19,3 (2,6) 19,5 (3,3) 0,866
Dosis insulina (UI/kg/d) 0,77 (0,2) 0,77 (0,2) 0,77 (0,2) 0,930
Glucemia (mg/dl) 191,1 (89,2) 176,4 (92,7) 200,8 (87,2) 0,374
Fructosamina(mg/dl) 391,8 (72,1) 356,5 (52,5) 414(74,6) 0,008
HbA
1~ actual (%) 7,6 (1,9) 6,9 (1,3) 8,0 (2,0) 0,047
HbA10Media(%) 8,1(1,7) 7,7(1,3) 8,4(1,9) 0,165
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El 62,2% de los diabéticos debutaron con síntomas cardinales (poliuria,
polidipsia, pérdida de peso, polifagia, etc), y en los demás se realizó el diagnóstico en
situación de cetoacidosis.
El grupo de diabéticos es una población homogénea ya que no se encontraron
diferencias entre varones y mujeres al distribuir la población por estadio puberal,
ingesta de calcio, actividad fisica, forma de inicio de la enfermedad, tiempo de
evolución de la misma o por la dosis de insulina administrada, (Tabla X).



























































Tiempo de evolución: <5 años
>Saños
53 % (24)





















1.3. COMPARACION DE LAS POBLACIONES SANA Y
DIABETICA:
La muestra de población sana y la de pacientes diabéticos no ha diferido en su
distribución por estadio puberal de Tanner (figura 10).
Al agrupar por desarrollo puberal se encuentra que existen diferencias entre
ambas muestras, ya que el estadio pospuberal supone en sanos un 19,1 % mientras que
en diabéticos un 35,6 %. Esta diferencia de proporciones en el estadio pospuberal se
debe a las mujeres, que en el grupo de sanas supone un 19% y en el de diabéticas un
44% (p = 0,02 8) (Tablas VIII y X). En el resto de la población existe una distribución









En la tabla XI quedan reflejados los antecedentes personales analizados en
sanos y diabéticos, y si existen diferencias significativas entre ambos, o por el
contrario, ambas poblaciones se consideran comparables con respecto a dichas
II III IV y
Proporción de cada estadio puberal de Tanner de la población estudiada
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Resultados
Tabla XI. Variables analizadas en el grupo de estudio.
Voluntarios sanos Diabéticos
n246 n=45
Variables cuantitativas Media <vE> Media (DE) p
Edad gestacional (semanas) 39,5 (1,27) 38.8 (2.6) 0.074
Peso al nacimiento (g) 3271 (468) 3337 (545) 0.399
Longitud al nacimiento (cm) 49,7(1,64) 48.5 (2.45) 0.036








Vitaminas primer año vida 62,6 % (154) 64,4 % (29) 0,864



















































No existen diferencias significativas entre sanos y diabéticos en cuanto al




El 93 % de la población sana pertenecía a un nivel socloeconómico medio, y
el 80 % vivían en la ciudad.
Entre los diabéticos existe una mayor proporción de pacientes con nivel
socloeconómico bajo (18 %) que en los sanos, y la proporción de los que viven en la
ciudad o en la periferia es similar.
La muestra de varones sanos y diabéticos difiere de forma significativa en
cuanto al grado de actividad física. Los diabéticos practican deporte menos horas a la
semana que el grupo control, aunque esta diferencia no es significativa en las mujeres
(p = 0,084) (Figura 11 y Tabla X). De forma global, el 38 % de la población diabética



















W Sanos <n = 246) W Diabéticos <n = 45)
Figura 11. Actividad fisica por estadio puberal y sexo en voluntarios sanos y diabéticos.
En cuanto a la ingesta de calcio valorada a través de una encuesta dietética, se
aprecia que la población diabética tiene un menor consumo de lácteos que el grupo
control en todos los estadios puberales, pero esta diferencia es sólo significativa en los
diabéticos prepuberales (n= 18), en los que el 33 % toman menos de 800 mg calcio/d,









Cuando se distribuye la población a estudio por sexo y por grupos de edad y se
comparan los datos antropométricos, no se encuentran diferencias significativas entre
sanos y diabéticos en taita (p#),073), IMC (p=O,6l) ni longitud del antebrazo (p=0,1 2),
pero sí en peso (p#),048). Sin embargo, estas diferencias desaparecen cuando se agrupa
la muestra por estadio puberal o por Tanner en lugar de por grupos de edad, es decir,
cuando se amplia el numero de individuos en cada estrato.
En las tablas y figuras que se representan a continuación se muestran los
diferentes datos antropométricos de la población estudiada, por grupos de edad, por
estadio puberal o por estadio de Tanner y si existen diferencias por sexos.
1.3.1 TalIa en voluntarios sanos y pacientes diabéticos (Tablas XII-XIV y Figura 12):
No se encontraron diferencias de talla entre el grupo control y los diabéticos.
El mayor incremento de talla se produce en las edades que acompañan al desarrollo
puberal, en el paso del estadio puberal 1 al II y en el del estadio II al III de Tanner, o lo
que es lo mismo, en el paso del estadio prepuberal al brote puberal.
Tabla Xli. Talla (cm) en la población estudiada, por grupos de edad. Media,




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE n Media DE r~ Media DE ¡~ Media DE n
<4 1067 5.1 6 99.4 5.8 11
5-6 116.1 7.6 8 113 5.5 16 111.3 9 2
7-8 127.6 6.7 17 131.6 3,8 3 127.2 6.1 15 130.1 2.6 2
9-10 136,8 4.7 15 135.4 10 3 138.4 7.3 19 139 1
11-12 149.7 9.5 18 147,5 4.3 4 152.3 8.1 23 148.7 6.7 9
13-14 168.2 6.9 13 160.9 4.6 2 161.7 4,8 20 1566 3,6 4
15-16 172,2 7,8 18 161.6 1.1 2 163 4 16 161.9 6,8 6
17-18 174.3 3,9 8 1768 3 2 163.5 4.7 10 160.3 7.2 3
>19 173.2 7.1 8 177.4 6,1 2 162 6 5
77
180 
p = 0,073 
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<4. 5-6 7-8 $10 Il-12 13-14 15-16 17-18 >19 
Edad(abs) 
Figura 12: Valores medios de talla (cm) en sanos y diabéticos por grupos de edad y 
sexo. 
Tabla XIII. Talla (cm) en la población estudiada, por estadio puberal de Tanner. 
dedia, desviación estándar (DE) y número de individuos (n). p = 0,061. 
VARONES MUJERES 
TAN 
NER . SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS 
Me& DE n MHJM DE n Mdla DE n Me& DF n 
1 1277 133 48 138.3 95 9 1205 154 56 1262 151 s 
II 148 97 16 1405 78 8 1447 96 4 
111 1648 1.5 7 157 96 3 1537 81 20 1518 8 3 
IV 1706 81 14 160 34 2 161.8 4.8 24 1502 8 3 
V 174.3 5.8 26 1771 3.9 4 1628 4.6 27 1602 6.2 12 
Tabla XIV. Talla (cm) en la población estudiada, por estadio puberal. Media, 




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS 
rvfdla DE n Mdlll DE n MIAY DE n Mail* DE n 
Prepllbernl 130.3 14.5 57 138.3 9s 9 122.7 15.9 63 1344 156 9 
Puh7al 1657 10.8 33 158.2 7 2 5 157.9 77 46 151 72 6 
Pospll~nl 174.2 6.3 21 177.1 3.9 4 162.9 4.7 26 160.2 62 12 
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1+3-2. Peso en ~OhntariOS sanos v r>acientes diabético8 (Tablas XV-XVII, plbwra 13) 
Tabla XV. Peso (kg) en la poblach estudiada, por grupos de edad. Media. deswacion 
estándar (DE) y número de individuos (n). p = 0,048. 
7-5 274 44 17 307 84 3 27 7 SI IF 30 21 2 
9-10 352 7 1s 31 I 47 3 33 4 59 10 42 9 I 
Il-12 46 F 107 18 366 24 4 435 82 21 394 5 0 
13-14 567 77 13 535 64 2 52 4 s9 20 44 6s 4 
15-16 6s 6 103 18 s3 81 2 S6 3 SI 16 59 i. 61 6 
17-18 684 6’7 8 689 62 2 546 41 10 (lf 1 138 3 
i 19 69 3 ‘78 8 66 7 25 2 542 3 5 -1 
*SANOS ~~DIABE-iICCii ’ t.. ] +SANAS DIABETICAS .~ J f 
p = 0,048 
j 
/ 
< 4. 5-6 7-8 9-10 11-12 13-14 15-16 17-18 
Edad (años) 
>19 
Figura 13. Valores medios de peso (kg) en sanos y diabétrcos por grupos de edad y 
sexo 
Resultados
Al analizar silos diabéticos tenían un peso diferente a los del grupo control, se
encontró que si se dividia la población por intervalos de edad, se hallaban diferencias
de peso en los varones de hasta 10 kg en el intervalo de los 11-12 años y de 12 kg a los
15-16 años (Tabla XV). Sin embargo, estas diferencias se atenúan y dejan de ser
significativas al reunir la población en grupos más numerosos, como por estadio
puberal de Tanner o al valorar su desarrollo puberal en tres categorias: prepuberal,
puberal o pospuberal (Tablas XVI y XVII y Figura 13).
Tabla XVI. Peso (kg) en la población estudiada, por estadio puberal de Tanner. Media,




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE n ~Ia DE n Media DE n Media DE n
28.6 10 48 32.8 5,8 9 24.9 8.4 56 31.2 12.3 5
45.3 10.7 16 32.7 7.3 8 36.5 8.6 4
jfl 5Z1 4.3 7 47.3 10.7 3 43.7 7.4 20 383 4.2 3
~ 60.8 7 14 53.9 6,9 2 52.8 5.9 24 48.4 2.3 3
V 69,3 8.4 26 67.8 4.1 4 55.9 4.2 27 562 9.6 12
Tabla XVII Peso (kg) en la población estudiada, por estadio puberal. Media,
desviación estándar (DE) y número de individuos (n). p = 0,62.
VARONES MUJERES
Estadio SANOS DIAHÉTICOS SANAS DIABETICAS
Puberal Media DE ti Media DE ti Media DE n Media DE u
Prepuberal 31.1 11.7 57 32.8 5.8 9 25.5 8.3 63 33.5 10.5 9
Puberai 57 10.2 33 49.9 9.1 5 48.8 7.8 46 38.5 3 6
Postpuberal 69.7 8.7 21 67.8 4 4 56 4.2 26 56.2 9.6 12
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. 13.3. Indwe de rnw corroa en volunta ~JS fUmOS v Dacientes diabéticos (Tablas 
XVIII a XX y Figura 14): 
Tabla XVIII. Indice de masa corporal (kg/m*) en la población estudiada, por grupos 
de edad. Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n). p = 0,6 1. 
15-16 22.1 3 18 20.3 2.8 2 21.2 2.1 16 22,s 0.8 6 
17-18 22.6 2.5 8 22 1.2 2 20.s 1.5 10 23.2 3.4 3 
> 19 23.1 2.4 8 21.2 0.7 2 20.8 1 5 







p = 0,61 
10 
< 4. 5-6 7-0 9-10 ll-12 13-14 15-16 17-18 >19 
Edad (alios) 
Figura 14: Valores medios de índice de masa corporal (Kg/m2) en sanos y diabéticos 
por intervalos de edad y sexo. 
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Resultados
En cuanto a las diferencias que se encontraron de IMC entre sanos y diabéticos,
tanto al agrupar a la población por grupos de edado según su desarrollo puberal, no son
significativas, esto es, que no se puede asegurar que las diferencias encontradas no sean
iguales a O (Tablas XVIII a XX y Figura 14).
Tabla XIX. Indice de masa corporal en la población estudiada, por estadio puberal de




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE n Media DE n Media DE n Media DE n
17.1 2.9 48 18 2.6 9 166 22 56 18.7 3.5 5
fi 20.4 2.9 16 164 26 8 17.2 2.4 4
Jfl 19.2 1.7 7 19 2.3 3 18.5 2.6 20 16.7 0.6 3
IV 21 2.7 14 21 1.8 2 20.2 2.3 24 17.1 1.7 3
V 22.8 2.5 26 21,6 0.9 4 21.1 1.7 27 21.8 2.7 12
Tabla XX. índice de masa corporal en la población estudiada, por estadio puberal.




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE ,, Media DE n Media DE n Media DE a
Prepuberal 17.6 3.1 57 18 2.6 9 16.5 2.1 63 18.1 3 9
Puberal 20.6 2.7 33 19.8 2.1 5 ¡9.5 2.5 46 16.9 1.2 6
Postpuberal 23 2.6 21 21.6 0.9 4 21.1 1.7 26 21.8 2.7 12
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. 1.3.4. Longitud del sarazo en voluntarios sanos y oac 
. 
XX1 a XX111 y Figura 15): 
ientes &ab& icos (Tablas 
Tabla 2LXI. Longitud del antebrazo (cm) en la población estudiada, por grupos de edad. 




SANOS 1 DIABÉTICOS SANAS I DIAEIÉTICAS 
25 
(rc- 
p = 0,12 
10 ' 1 
c4. 5-6 7-8 g-10 Il-12 13-14 15-16 17-18 >19 
Edad (años) 
Figura 15: Valores medios de longitud del antebrazo (cm) en sanos y diabéticos por 
grupos de edad y sexo. 
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Por último, se estudió si el tamaño del antebrazo era similar entre sanos y
diabéticos, sin encontrar de nuevo diferencias estadísticamente significativas entre
ambos grupos.
Tabla XXII. Longitud del antebrazo (cm) en la población estudiada, por estadio





SANOS DIAHÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE n Medía DE ~ Media DE ~ Media DE n
1 18.8 2.8 48 21.7 2.2 9 17.6 3.3 56 18.6 2.9 5
II 23.4 2.1 16 21.1 1.5 8 22.5 0.7 4
m 25.6 0.7 7 23.8 2 3 23.8 1.6 20 22.7 0.6 3
IV 27.1 1 14 24.5 0.7 2 25.1 1.2 24 24.2 1.4 3
Y 28.1 1.4 26 28.2 0,5 4 25.5 1.1 27 24.8 1.3 12
Tabla XXIII. Longitud del antebrazo (cm) en la población estudiada, por estadio




SANOS DIABÉTICOS SANAS DIABÉTICAS
Media DE n Media DF n Media DE ti Media DE u
Prepibera¡ 19.5 3.1 57 21.7 2.2 9 18.0 3.3 63 20.3 2.9 9
Puberal 26.3 2.! 33 24.1 1.5 5 24.5 1.6 46 23.4 1.3 6
Postpuberal 28.0 1.5_¡21 28.2 0.5 4 25.6 1 26 24.8 1.3 12
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2. ESTUDIO DE MINERALIZACION
:
2.1. DENSIDAD MINERAL OSEA EN VOLUNTARIOS SANOS:
En la población sana se determinó qué porción de las analizadas tenían una
mayor correlación con la región estudiada, tanto a nivel de la columna lumbar L1-L4
como a nivel del antebrazo. Se obtuvieron los siguientes resultados:
Existe una buena correlación entre la DM0 de LI-L4 y la de cada una de las
vértebras por separado, con coeficientes de correlación r que varian desde 0,982 a
0,992, siendo el mayor el correspondiente a L3. Por lo tanto, en caso de elegir la
vértebra más representativa de la columna lumbarLI-L4, deberla elegirse L3.
Asimismo existe una correlación excelente entre la DM0 de las diferentes
regiones del antebrazo (RCIJD, RC1/3, RCMID, RCtotal) y las homólogas del radio
tomado de forma aislada (RUT), RI/3, RIvUD, Rtotal), con coeficientes de correlación
r que oscilan entre 0,990 y 0,995. En este trabajo han sido seleccionadas las medidas
de cúbito y radio juntos para realizar las curvas de normalidad y posteriormente las
diferentes comparaciones con el grupo de diabéticos.
En antebrazo, la zona medio distal (RCMID) es la que presenta mayor
correlación con la DM0 total del mismo (r = 0,995). Por tanto, ésta podría ser la región
a estudiar en los casos que no se pudiera disponer del análisis de todo el antebrazo.
En el presente estudio se ha podido realizar en el 100 % de los casos la
densitometria completa, tanto de columna lumbar como de antebrazo.
La región del antebrazo cuya DM0 correlaciona mejor con la columna lumbar
es la zona ultradistal (RC UD), con un coeficiente de correlación r = 0,63 (p = 0,000),
controlando por estadio puberal y por sexo. Ambas localizaciones son ricas en hueso
trabecular, y por tanto las más expuestas a cambios metabólicos óseos.
Posteriormente fueron determinados los coeficientes de correlación entre la
edad, el peso, la talla, el IMC y la longitud del antebrazo (L. Antebr.) con las diferentes
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DM0 tanto en columna lumbar (LI-L4) como en antebrazo (Tabla XXIV).
Tabla XXIV. Coeficientes de correlación
talla, IMC y longitud del antebrazo.
Edad Talla
(r) de las diferentes DM0 con edad, peso,
Peso IMC L. Antebr.
DM0 L1L4 0,888 0,772 0,847 0,633 0,812
DM0 RCUD 0,793 0,698 0,814 0,653 0,753
DM0 RCI3 0,919 0,810 0,892 0,662 0,885
DM0 RCMID 0,892 0,761 0,863 0,688 0,825
DM0 RCtotal 0,898 0,767 0,870 0,676 0,842
IMC: Indice de masa corporal; L. Antebr: longitud del antebrazo; DM0 Densidad Mineral
Osea; LI LI columna tumbar; RCTJD: región ultradistal del antebrazo; RCI/3: terciodistal
del antebrazo; RC MI»: región medio-distal del antebrazo; RCtotal: antebrazo.
Al separar la población por séxos, se encontró una correlación positiva
estadisticaniente significativa entre DM0 y el resto de las variables, es decir, que a
medida que aumentaba la edad, el peso, la talla, el IMC o la longitud del antebrazo,
iban aumentando las diferentes DM0.
De ellas, la edad fue la variable que mayor correlación presentó con las
distintas DM0. La variable antropométrica que mejor se ha correlacionado con la
DM0 es el peso (coeficiente de correlación t’r’ de 0,81 a 0,89)
A continuación se describen los resultados obtenidos del análisis de la densidad
mineral ósea en voluntarios sanos en esqueleto axial (columna lumbar) y periférico
(antebrazo izquierdo).
2.1.1 Densidad Mineral ósea en Columna Lumbar
:
Al comparar las medias de las diferentes DM0 entre varones y mujeres, no se
encontraron diferencias en columna lumbar (p 0,496). Sin embargo, las medias son
diferentes por sexos en el antebrazo (p = 0,000 a 0,0 16).
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Las medias de DMO en columna lumbar difieren por estadio puberal (p-=0,000), 
pasando de 0,626 g/cm2 en periodo prepuberal a 0,884 g/cm* en pleno brote puberal y 
a 1,025 g/cm2 cuando ya han fínalizado el desarrollo puberal, lo cual supone un 
mcremento de masa ósea del 29,2% y del 13,8% respectivamente 
No se enconrraron diferentes DMO en columna lumbar al diferenciar por sexos, 
administración de vitaminas durante el primer año de vida, tiempo de lactancia 
materna, nivel socioeconómico, hábitat, grado de actividad física o ingesta de calcio 
(p > 0,05). El s exo y la actividad física están próximos de la significación estadística 
(p = 0,086 y p = 0,092 respectivamente). 
Es decir, la DMO va aumentando conforme avanza el estadio puberal. Sin 
embargo, dentro de un mismo estadio puberal no hay diferentes DMO según el grado 
de actividad física que se realice. 
Durante el brote puberal la DMO es mas elevada conforme va aumentando el 
número de horas que dedican a la semana a la realización de algún deporte (Figura 16), 
pasando de una DMO de 0,829 gkm” los que realizan menos de tres horas a 0,871 
g/cm2 los que realizan entre tres y cinco horas y a 0.934 gkm” los que hacen más de 
cinco horas semanales de deporte. Estos incrementos de masa ósea suponen un 4,8% 
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Figura 16: IC 95% DMO en columna lumbar LlL4 en voluntarios sanos (n-246) por 
estadio puberal y grado de actividad fisica. 
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IJnicamente exrste diferente DMO entre varones y mujeres durante el brote 
puberal presentando una DMO los varones de 0,907 gkrn” y de 0,867 @cm2 las 
mujeres (Figura i 7). 






Prepuberal Puberal Postpuberal 
Figura 17: 1C 95% DMO en columna lumbar LILA en voluntarros sanos (n-246) segun 
estadio puheral y sexo 
Se ha cuantificado la influencia de las variables edad, peso. talla, estadio 
puberal en la DMO de columna lumbar LI -L4 mediante el análisrs de regresion lineal 
multivariante para predecir a partir de dichas variables Independientes, el valor de la 
DMO en columna lumbar. 
El 81 % de la vartabilidad de la DMO en columna lumbar vrene determmada 
por las variables edad, peso y estadio puberal (?==0,812). En conjunto, estas tres 
variables presentan una correlación del 90 % con la DMO (t-0.903). Segun el 
coeficiente estandarizado beta, la variable que más fuerza tiene es el peso (beta 
estandarizado = 0,475). Así, la ecuación de regresión lineal múltiple que exphca esta 
relacrón es la siguiente: 
DMO Ll-L4 = 0,402 + 0,021 Edad + 0,065 Estadio Puberal + 0,0022 Peso. 
Siendo: Edad== edad decimal; Es~adiopuberul O=prepuberal, 1 =puberal, 2pospuberal; 
Peso = peso en kg. 
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En las siguientes tablas se exponen las medias y desviación estándar de las
DM0 de columna lumbar en varones y mujeres sanas por intervalos de edad, estadio
puberal y Taimen
Como se puede apreciar, existe un aumento progresivo de DM0 conforme
avanza la edad, estadio puberalo estadio de Tanner, similar en ambos sexos. El mayor
incremento de masaósea se produce durante el brote puberal, algo más precoz en niñas
que en niños, pero el pico de masa ósea que alcanzan es similar en ambos sexos.
En las mujeres, en el intervalo de edad 11-12 años, se aprecia que la DM0 en
columna lumbar es un 7,9 % superior a la de los varones. Esta diferencia de masa ósea
va disminuyendo conforme avanza la edad, igualándose prácticamente a partir de los
14 años (Tabla XXV, figuras 19 y 20).
Estas diferencias por sexo no aparecen al agrupar la población según su grado
de desarrollo puberal, ya sea valorado por Tanner o por estadio puberal (Tablas XXVI
y XXVII), presentando las mujeres una DM0 algo menor que los varones.
Tabla XXV: Densidad mineral ósea de Columna Lumbar LI-L4 en voluntarios sanos
(n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n) por cada grupo




{n ~Media DEMedia DE
<4 0.547 0.043 6 0.548 0.045 it
5 -6 0.598 0.064 8 0.571 0.058 16
7-8 0.615 0.054 17 0.601 0.045 15
9 - 10 0.680 0.057 15 0.690 0.093 19
11-12 0.727 0.059 18 0.785 0.108 23
13-14 0.907 0.103 13 0.919 0.104 20
15-16 0.985 0.099 18 0.990 0.097 16
17-18 1.030 0.104 8 0.995 0.082 10
>19 1.071 0.116 8 1.077 0.096 5
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Tabla XXVI: Densidad mineral ósea de Columna Lumbar L1-L4 en voluntarios sanos
(n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n) por estadio
puberal de Tanner. p = 0,0 19
TANNER
VARONES MUJERES jrMedia DE n Media DE
0.631 0.073 48 0.603 0.078 56
II 0.729 0.080 16 0.710 0.093 8
111 0.843 0.073 7 0.802 0,123 20
IV 0.941 0.089 14 0.919 0.104 24
V 1.044 0103 26 1.015 0.085 27
Tabla XXVII: Densidad mineral ósea de Columna Lumbar L1-.L4 en voluntarios sanos
(n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n) por estadio




1AiMedia DE Media DE n
¡0.638 0.071
Puberal jj 0.907 0.113
57 10.615 0.086




Postpuberal 111.040 0.114 26
El mayor incremento de masaósea se observa en el paso del estadio prepuberal
al de brote puberal (29,7% en varones y 29% en mujeres). En el paso al estadio
pospuberal, el incremento de masa ósea es de un 12,8% y de un 14,4% en varones y
mujeres respectivamente (Tabla XXVII).
En la figura 18 aparecen las diferentes DM0 de columna lumbar L1L4 de los
voluntarios sanos estudiados representado en forma de nube de puntos. Como se puede
observar, las rectas de regresión lineal están prácticamente superpuestas, lo cual apoya
el que no se encuentrendiferencias estadísticamente significativas entre ambos sexos.
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Figura 18: DMO de columna lumbar LlL4. Voluntanos sanos (n-246 ). p - 0,504 
En las figuras 19 y 20 quedan reflejadas las curvas de nonnalidad de DMO de 
columna lumbar obtenidas en este estudio. En ellas queda representado, cn forma de 
curvas. la media, una y dos deswacrones estándar. SI se superpusreran ambas curvas. 
se observaria corno existe un Incremento de masa Osea algo mas precoz en las mujeres. 
en el intervalo de edad de 1 l-1 2 años, probablemente relactonado con el brote puberal 
más adelantado en el tiempo en el sexo femenino. 
En las figuras 21 y 22 se representan mediante barras de error la media v el 
intervalo de confianza del 95% de la DMO de columna lumbar en voluntarms sanos. 
De nuevo se puede distinguir gráficamente que las diferencias por sexo 
únicamente son significativas en el intervalo de edad de los 1 l-12 años. Por estadio 
puberal de Tanner se aprecia que la DMO media de las mujeres es discretamente 
inferior comparada con la de los varones, en concreto entre un mínimo de un 2.3”/0 en 
estadio IV y un máximo de un 4,9% en estadio III, de forma que estas diferenclas se 
consideran estadísticamente significativas (p=O,O19). 
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Figura 21’ IC 95% de la DMO de Columna lumbar en voluntarxw sano\ por tntervalo~ 
de edad. ( p O._FO4) 
- Varones n = 111 
- Mujeres n = 135 
*p<oo5 -.-L- ~________ . ._ -.  
IV v . 
Figura 22: IC 95% de la DMO de Columna Lumbar por sexos y por estadio puberal de 
Tanner. Voluntarios sanos. (p = 0,019) 
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2.1.2 Densidad Mineral ósea en Antebrazo
:
Tal y como se comentó en el capitulo de materiales y métodos, el estudio de
densitometría del antebrazo permite diferenciar entre hueso cortical y trabecular, según
el area analizada. Así, la región ultradistal del antebrazo (RCUD) es la mejor
representante del hueso trabecular, el tercio distal del antebrazo (RC1/3) está
compuesto fundamentalmente por hueso cortical, y la región medio-distal (RCMID) por
una mezcla de ambos tipos de hueso. RCtotal resulta del análisis del área y el contenido
mineral óseo de estas tres regiones en su totalidad, y por tanto, también está formado
por una combinación de hueso cortical y trabecular.
En antebrazo las DM0 han resultado diferentes según se considerara el sexo y
el estadio puberal (p = 0,000), estando cerca de la significación estadística también el
grado de actividad fisica. El resto de las variables no han influido de forma
significativa, por lo que de ahora en adelante, los diferentes análisis en antebrazo serán
siempre referidos al sexo y al estadio puberal.
Se cuantificó la influencia de las variables edad, peso, talla, sexo y estadio
puberal en la DM0 de las diferentes regiones del antebrazo, mediante el análisis de
regresión lineal multivariante, para predecir a partir de dichas variables independientes,
el valor de la DM0.
Se encontró que el 85 % de la variabilidad de la DM0 del antebrazo en su
totalidad (RCtotal), viene determinada por las variables edad, peso, sexo y estadio
puberal. En conjunto, estas cuatro variables presentan una correlación del 92 % con la
DM0 (r = 0,921).
Según el coeficiente de estandarización beta, la variable que más influye es la
edad (beta = 0,507), y el sexo la que menos (beta = 0,114). La ecuación de regresión
lineal que resume esta relación es:
DM0 RCtotal = 0,231 + 0,0 12 Edad + 0,0014 Peso + 0,019 Estadio puberal +
+ 0,021 Sexo.
Siendo: Edad = edad decimal (años); Peso = peso en kg; Estadio puberal:
0=prepuberal, 1 =puberal, 2=pospuberal; Sexo: Omujer, frvarón.
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Al estudiar las diferentes regiones del antebrazo por separado se observaron
resultados similares, salvo en la región ultradistal del antebrazo, rica en hueso
trabecular al igual que la columna lumbar, en la que el valor beta es mayor para el peso
que para la edad (beta = 0,56).
En la región ultradistal del antebrazo (RCUD), el 73% de la variabilidad de
DM0 viene determinada por las variables edad, sexo y peso, siendo la que más influye
el peso (beta = 0,56). En conjunto, estas tres variables presentan una correlación del
85% con la DM0 (r = 0,854).
El 84% de la variabilidad de la DM0 de la región medio-distal del antebrazo
(RCMID) viene determinada por las variables edad, peso, sexo y estadio puberal, pero
en esta zona es la edad la variable que más berza tiene (beta = 0,68). Las cuatro
variables presentan una correlación del 92 % con la DM0 (r = 0,9 19).
En la región del antebrazo con más contenido de hueso cortical, el tercio distal
(RC1/3), el 88% de la variabilidad de la DM0 viene determinada por las variables
edad, peso, sexo, talla y estadio puberal, siendo la edad la variable de mayor beta. (beta
= 0,43). Estas cuatro variables presentan una correlación del 94 % con la DM0 (r =
0,937).
A continuación se exponen las ecuaciones de regresión lineal de las diferentes
regiones del antebrazo:
DM0 RCUD 0,242 + 0,0079 Edad + 0,0023 Peso + 0,026 Sexo.
DM0 RCMIID 0,299 + 0,015 Edad +0,0018 Peso + 0,017 Estadio puberal +
+ 0,019 Sexo
DM0 RC1/3 = 0,178 + 0,012 Edad + 0,0014 Peso + 0,021 Estadio puberal +
+ 0,0 12 Sexo + 0,00099 Talla.
Siendo: Edad = edad decimal (años); Peso = peso en kg; Sexo: 0=mujer, frvarón;
Estadiopuberal: 0=prepuberal, 1=puberal, 2=pospuberal; Talla = talla en cm.
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En las tablas que aparecen a continuación quedan reflejados los valores de las
medias de DM0 así como la desviación estándar, de las diferentes regiones del
antebrazo, obtenidos tras la realización de la densitometria en los voluntarios sanos. A
partir de estos datos se han construido las curvas de normalidad de las diferentes
regiones del antebrazo.
A diferencia de lo que ocurria en columna lumbar, en todas las regiones del
antebrazo se encontraron diferencias en las medias de DM0 entre el sexo masculino
y femenino, siendo menores en éste último.
2.1.2.1. Densidad mineral ósea en la región ultradistal del antebrazo (RCUD):
labia XXVIII: Densidad mineral ósea de la región ultradistal del antebrazo (RCUD)
en voluntarios sanos (n=246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos
(n) por cada grupo de edad. (p = 0,000)
MUJERESEdad ff VARONES
(años) Media DE jnJ[ Media DE
<4 0,260 0.010 6 0.259 0.015 11
5 -6 0.277 0.021 8 0.264 0.031 16
7- 8 0.291 0.029 17 0.275 0.025 15
9 - 10 0.337 0.038 15 0.299 0.028 19
11 -12 0.346 0.033 18 0.311 0.034 23
13 - 14 0.394 0.042 13 0.360 0.037 20
15 - 16 0.439 0.065 18 0.383 0.043 16
17- 18 0.446 0.065 8 0.384 0.075 10
> 19 0.466 0.067 8 0.403 0.023 5
En la región ultradistal las diferencias de DM0 entre varones y mujeres
comienzan a ser apreciables a partir de los 9-10 años, siendo la máxima diferencia de
un 13,9% en el grupo de edad de 17-18 años (Tabla XXVIII, figura 23). Como se
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dlstlngue en la figura 23. a medlda que avanza la edad. las &tkmctas entre ambou 
sexos se van hacrendo mas Ilamatwas 
DMO Región Ultradistal del Antebrazo 
Voluntarios sanos 
g/cm’ot7 r----- 
------- ---- - 
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Figura 23: DMO dc la región ultradistal del antebrazo VoluntarIos sanos (n -~ 246) 
(p--0.000). 
En las figuras 24 y 25 se muestran las curvas de not-malldad dc la l)M( ) dc la 
reglón ultradistal del antebrazo obtentdas en este estudio. En tullas queda rcprcsentado, 
en forma de curva, la media, una y dos deswaclones estandar 
En la figura 26 se representa mediante barras de error, la media v cl Intervalo 
de confiarva del 95% (IC 9.5”/0) de la DMO de esta regkn del antchazo ert v(j¡tlnlarl()s 
sanos. De nuevo, se aprecia que las diferenclas por sexos se hacen slgmiicatlvas a parttr 
del Intervalo de edad de los 9-l 0 años. siendo la máxnna diferencia de 1.3.~) % en cf 
1nfer\ialr‘ rk lxkd. ck hs, 1.7.1% I); ?&E, 
I as drfcrenctas de masa osca por sexo irguen exrstrendo a p::\ar dc rt:ttntr i~ I;, 
whlacion en menos grupos y por tanto. mas numerosos, como por ~:wcí~o pkr;lt clt 
1 anner o simplemente teniendo en cuenta el grado de desarrollo pulx,~a~ ( ií at~ia\ XX 1 k 
y XxX). Las mayores dlterenclas se observan durante el brote ptherail, que llega a c;er 
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Figura 24. Densidad Mineral Osea de la región ultradistal del antebrazo en varones 
sanos (n= 111). 
DMO Region Ultradistal Antebrazo 
Voluntarias sanas 
----- __-- ---~- 
MUJERES 
3 5 7 9 ll 13 15 17 19 21 
Edad (años) 
Figura 25 Densidad Mmeral Osea en la regh ultradlstal del antebrazo en mqere!: 
sanas (n- 135). 
98 
Tabla XXIX: Densidad mineral ósea de la región ultradistal del antebrazo (RCUD) en 
vohtarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) v número de individuos 
(n) P 
Tabla XxX: Densidad mineral ósea de la región ultradistal del antebrazo (RCUD) en 
voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y 
(n) 
nYmero de individuos 
DMO Region Ultradistal del Antebrazo 
0,6 
I 









3-4 5-6 7-6 B-10 ll-12 13-14 15-16 17-16 >19 
Edad (aiks) 
J 
Figura 26. IC 95% de la DMO de la región ultradistal del antebrazo en voluntarios 
sanos (n=246) por grupos de edad. p = 0,000. 
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2.1.2.2. Densidad mineral ósea del tercio distad del antebrazo (RCl/3):
Las diferencias de densidad mineral ósea entre varones y mujeres en el tercio
distal del antebrazo, formado fundamentalmente por hueso cortical, son menos
marcadas que en la región ultradistal, más rica en hueso trabecular.
Aun así, siguen existiendo diferencias por sexos, fundamentalmente a partir del
intervalo de edad de los 15-16 años, siendo la más llamativa de un 12,2 % en los
individuos pertenecientes al grupo de edad de los 17-18 años. Sin embargo, a la edad
de 11-14 años la DM0 es prácticamente igual en ambos sexos (Tabla XXXI).
Tabla XXXI: Densidad mineral ósea del tercio distal del antebrazo (RC1¡3) en
voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos
(n) por cada grupo de edad. p = 0,000.
Edad VARONESI~~MediaMU~~S
(años) Media DE DE n
<4 0.369 0.022 6 0.354 0.026 11
5-6 0.410 0.030 8 0.402 0.035 16
7-8 0.436 0.024 17 0.435 0.027 15
9 - 10 0.497 0.023 15 0.477 0.045 19
11 - 12 0.536 0.029 18 0.534 0.053 23
13- 14 0.608 0.068 13 0.611 0.047 20
15 - 16 0.685 0.073 18 0.638 0.030 16
17-18 0.731 0.056 8 0.642 0.023 10
> 19 0.735 0.065 8 0.688 0.035 5
En la figura 27 se representa en forma de nube de puntos la DM0 del tercio
distal del antebrazo de cada uno de los participantes sanos del estudio, diferenciando
por sexos. Las rectas de regresión lineal están prácticamente superpuestas hasta los 15
años, a partir de los cuales se van distanciando.
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Figura 27. Densidad mineral ósea del tercio dista1 del antebrazo (KC 113 ). Voluntartos 
sanos (n - 246). p 1 0,000. 
Las curvas de normalrdad de la densidad mineral cisea dei tcrc~o dlstai del 
antebrazo ohtemda\ a partir de las densltometrías realwadas a cada voluntarro wno que 
partwpi, en el estudio, quedan expuestas en las figuras 28 y 29. en fòrma de mcd~n. una 
y dos desvraclones estándar. 
SI se superpweran ambas gráficas se apreciana cómo la mavor diferencra entre 
varones y mujeres se encuentra entre los 17- 18 afios, tal v como se ix~etle ver mas 
claramente en la figura 30 de barras de error. 
las diferenclas de masa osea por sexo se sIguen produciendo 8 pesar dc agrtlpar 
más a los mdiwduos (Tablas XXXII y XxX111), encontrando dc nuevo las mavorcs 
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Figura 28. DMO del tercio dista1 del antebrazo (RC1/3) en varones sanos (n = 111) 
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Figura 29. DMO del tercio dista1 del antebrazo (RC1/3) en mujeres sanas (n = 135). 
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Tabla XXXII: Densidad mineral ósea del tercio dista1 del antebrazo (RC1/3) en 
voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de mdividuos 
Tabla XXXIII: Densidad mmeral ósea del tercio dista1 del antebrazo (RC1/3) en 
voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número de mdwduos 
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Figura 30. IC 95 % de la DMO del tercio dista1 del antebrazo en voluntarios sanos 
(n=246) por grupos de edad. p = 0,000. 
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2.1.2.3. Densidad mineral ósea en la región medio-distal del antebrazo (RCMID):
A nivel de la región medio distal del antebrazo la situación es similar,
encontrando DM0 de hasta 10,4% más bajas en mujeres que en varones, de nuevo en
el periodo de edad de los 17-18 años (Tabla XXXIV).
Esta diferencia persiste a pesar de agrupar la población por estadio puberal,
siendo las diferencias entre sexos mayores una vez finalizado el brote puberal (Tablas
XXXV y XXXVI). Esto mismo se puede apreciar gráficamente en las figuras 31 a 34.
Tabla XXXIV: Densidad mineral ósea de la región medio distal (RCMID) del
antebrazo en voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número






Media DE Media DE ~
<4 0.314 0.008 6 0.302 0.018 11
5 -6 0.341 0.024 8 0.331 0.032 16
7-8 0.366 0.025 17 0.358 0.029 15
9- lO 0.421 0.017 15 0.382 0.032 19
11 - 12 0.436 0.030 18 0.417 0.039 23
13 - 14 0.485 0.057 13 0.485 0.051 20
15- 16 0.546 0.065 18 0.525 0.03 1 16
17- 18 0.604 0.048 8 0.541 0.021 10
> 19 0.626 0.075 8 0.577 0.036 5
Las curvas de normalidad de la DM0 de la región mediodistal obtenidas en
este estudio tras realizar la densitometria de antebrazo a los voluntarios sanos




Tabla XXXVI: Densidad mineral ósea de la región medio-dista1 del antebrazo 
(RCMID) en voluntarios sanos (n = 246). Media, desviación estándar (DE) y número 
de in 
l MUJERES 
Media DE n 
0.350 0.041 63 
0.544 0.030 1 26 
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Figura 3 1. DMO de la región mediodistal del antebrazo en voluntarios sanos (n = 246) 
p = 0,000. 
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Figura 33. DMO de la región medio-dista1 del antebrazo en mujeres sanas (n = 135). 
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En la figura 34 se representa medtante barras de error la medta DMC> y el 
intervalo de confianza del 9S”/0 (IC’ 936) de la DMCI de la regnin mcdm d~stai del 
antebrazo en voluntarios sanos. Sc puede apreciar que la mayor diferencia por sexos 





DMO Medio-dista1 del Antebrazo 
1 
0.2 - Varmes 
Mujeres 
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3-4 5-6 7-8 9-10 ll-12 13-14 15-16 17-16 -19 
Edad (años) 
Ftgura 34 IC 950/0 de la DMO de la reglón medto-dtstal del antebrazo en voluntarios 
sanos (n-246) por grupos de edad. p - 0,000 
2.1.2.4. Densidad mineral ósea del antebrazo (RCtotal): 
Ya para íinaltzar. se ha estudtado la DMC) en varones y muJcrcs sanas en cl 
antebrazo. de forma global, es decrr, analizando las tres rcgtones cn cu totaltdad 
(ultradistal, medto-dtstal y tercio dtstal). Por tanto, estos resultados aportaran una 
rnformactón global de la DMO del antebrazo, de una mezcla de hueso corttcal y 
trabecular 
Las menores diferencias de DMO entre ambos sexos SC produJeron en los 
menores de 8 años, que se encontraban en situación prepuberal 
I Jna vez más, se encentro que la mavor dtfercncta dc masa osca entre varones 
y mujeres se observa en el grupo de edad de los 17-l 8 añoc swh In 1lMt ) cic IaL 
mujeres un 12 O/o menor (Tabla XXXVII y Ftguras 35 a 38) 
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Tabla XXXVII: Densidad mmeral osea del antebrazo ( KC‘totat j en 1 oiuntano~ sanou 
(n :- 246). Media, desvracuk estándar (IE j y número de individuos (n ) por cada grupo 
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En la gráfica de nube de puntos (Figura 35) se aprecia cómo las rectas de
regresión lineal están prácticamente superpuestas en los años que acompañan al
periodo prepuberal, y se van distanciando, siempre por debajo las mujeres, a partir del
brote puberal.
Al estudiar lapoblación según su desarrollo puberal, se pudo comprobar que las
diferencias de masa ósea por sexo son más llamativas durante los estadios II y III de
Tanner (con una DM0 media un 8,9% y un 11,7% más baja en mujeres en dichos
estadios), así como una vez finalizado el brote puberal (Tablas XXXVIII y )OO(DQ.
Tabla XXXNIII: Densidad mineral ósea del antebrazo (RCtotal) en voluntarios sanos
(zr246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n) por estadio
puberal de Tanner. p = 0,000.
T
TANINER ‘1Media VARONES IIMUJERES
DE n IMediaDE
0374 0,041 48 0347 0.034 56
it 0440 f025 ¡6 040? 0,037 8
III 0,477 0.036 7 0 421 0.040 20
1V 0497 0.034 14 0481 0.044 24
V 0600 0.057 26 0527 0.026 27
Tabla XXXIX: Densidad mineral ósea del antebrazo (RCtotal) en voluntarios sanos
(n246). Media, desviación estándar (DE) y número de individuos (n) por estadio















Las figuras 36 y 37 muestran las curvas de normalidad con mcdta, una v dos 
desviaciones estándarl de la DMO del antcbrazo 
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Figura 36. DMO de antebrazo (RC total) en varones sanos (n := 1111) 
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Figura 37. DMO del antebrazo (RCtotal) en mu.jercs sanas (n 135) 
- lirsulfa&s 
En ia Fig-ura 38 se representa la DMO en forma de barras de error con el IC del 
95% y se distingue la diferencia de masa ósea entrt: varones y mujeres, más marcado 
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hgurd 38. K 95% de la DMO del antebrazo (RCtotal) en voluntarios sanos (n -- 246 ), 
squn sexos p - 0,000. 
2.1.3. Incremento v D¡U) de masa ósea en voluntarios sanos: 
Al itr~tiíILar el Incremento de masa ósea en columna lumbar por grupos de edad. 
en voluntarws sanos, ya sea tomando valores absolutos de masa ósea en gcm’ o en 
potcentq2 hc encuentra que existe un Incremento mas precoz en el sexo tkmenino, tal 
v como se nucde distmgutr en la figura 39, probablemente relactonado con el desarrollo 
puberal nlas antIcIpado en las muJeres que en los varones 
.4l ser algo rntis precoz el incremento de masa ósea en las mujeres, se aprecia 
que mu el mtervalo de edad de los II - 12 años, la masa ósea media obtenida en las 
cnismas es 0.05Y @cm’ mas elevada que en los varones. lo cual supone una diferencia 
de utI 7,Wó (‘l‘abla XXV). 
El Jncremento de masa ósea en columna lumbar en varones es máximo en el 
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intervalo entre los 11 y los 14 años, pasando de una DM0 media en el intervalo de edad
de los 11-12 años de 0,727 g/cm2 a 0,907 g/cm2 a los 13-14 años, lo cual supone un
incremento de 0,180 g/cm2 de masa ósea, es decir, un 19,8% (Tabla XXV y Figura
39j1.
En mujeres el incremento de masa ósea es más progresivo, de forma que las
edades en las que el incremento es mayor se sitúan entre los 7-8 y los 13-14 años,
pasando de una DM0 media a los 7-8 años de 0,60 1 g/cm2 a 0,690 g/cm2 a los 9-10
años, 0,785 g/cm2 a los 11-12 años y 0,919 g/cm2a los 13-14 años, lo cual supone unos














5-6 7-8 9-10 11-12 13-14 15-16 17-18 >19
Edad (aflos)
Figura 39. Incremento de masa ósea (%) en columna lumbar L1-L4 en voluntarios sanos
(n=246).
Al analizar el incremento de masa ósea anual en columna lumbar, se observa
que el mayor aumento de masa ósea se produce en los años que acompañan al brote
puberal en ambos sexos, esto es, entre los 10 y los 15 años, con una media de 0,061
g/cm2 al año en varones y de 0,06 g/cm2 en mujeres.
En los menores de 10 años el incremento medio de masa anual encontrado es
de 0,0 19 g/cm2 al año en varones y de 0,02 g/cm2 al año en mujeres. A partir de los 15
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años vuelve a ser similar al encontrado en menores de 10 años, situándose en 0,021
g/cm2 al año en varones y 0,02 g/cm2 al año en mujeres.
En antebrazo el incremento de masa ósea sigue un patrón similar en las
diferentes regiones analizadas. En varones, los mayores incrementos de masa ósea se
producen en el paso del intervalo de los 7-8 a los 9-10 años, y posteriormente entre los
11-í2ylos 15-16 años.
Así, en el paso de los 7-8 a los 9-10 años existe un incremento de masa ósea que
oscila entre un mínimo de un 12,3% en el tercio distal y un máximo de un 13,6% en la
región ultradistal del antebrazo.
En el paso de los 11-12 a los 13-14 años se produce un incremento de masaósea
de aproximadamente un 11%, oscilando entre un mínimo de un 10,1% en la región
medio-distal a un 12,1% en la región ultradistal del antebrazo.
El incremento de masa ósea que se produce en varones al pasar del intervalo de
edad de los 13-14 al de los 15-16 años también está próximo al 11%, con un mínimo
de un 10,2% en la región ultradistal y un máximo de un 11,2% en la región medio-
distal y en el tercio distal del antebrazo.
En mujeres, sin embargo, el incremento de masa ósea más marcado se produce
en el paso del intervalo de los 11-12 a los 13-14 años, es decir, en pleno brote puberal,
con un mínimo de un 13,6% en la región ultradistal y un máximo de un 14% en la
región medio-distal del antebrazo.
En cuanto al pico de masa ósea alcanzado, en columna lumbar, como ya ha
quedado detallado previamente, se alcanza un mismo pico de masa ósea en ambos
sexos (1.07 g/cm2).
Sin embargo, en antebrazo, tanto en su totalidad como en las diferentes regiones
analizadas del mismo, el pico de masa ósea es mayor en varones que en mujeres, con
diferencias de un 13,5 % en la región ultradistal, 6,4% en el tercio distal, 7,8% en la
región medio-distal, y 8,7% en el antebrazo en su totalidad (Tablas XXVIII, XXXI,
XXXIV y XiXX VII).
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2.2. DENSIDAD MINERAL OSE.4 EN PACIENTES DIARETICOS: 
X¿J. Densidad mineral ósea en columna lumbar y antebrazo: 
Se han encontrado diferencias significativas de TIMO tanto cn hueso trabccular 
como cortical. por estadio puberal. Sin embargo, al Igual que ocurría en el grupo dc 
voluntarios sanos, sólo existen diferencias significativas de IXvlO por sexos cn cl 
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Figura 40. IC 95% de ia I)MO de Columna Lumbar en paclentes diabéttcos cn 45) 
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Figura 41 IC 9S”/ó de la IIMO de la reglon ultradIsta del antehwo cn pacwtes 
dlabétlcos (n-45) por estadlo puberal. p - 0,007 
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F‘lgura 42. IC 95% de la DMO del Tercio dista1 (RC 1/3) del antebrazo en pacientes 
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Figura 43. IC 95 % de la DMO de la región medio-dista1 antebrazo (RCMID) en 
pacientes diabéticos (n = 45) según estadio puberal. p = 0,003. 
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Figura 44. IC 95 % de la DMO del antebrazo (RCtotal) en pacientes diabéticos (n = 45) 
según estadio puberal. p = 0,002. 
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El grado de actividad tisica o la ingesta de calcio no influyen en la DM0 de
esqueleto axial o periférico de los sujetos diabéticos (p > 0,05). Es decir, la DM0
aumenta conforme avanza el desarrollo puberal, pero dentro de un mismo estadio no
tienen mejor DM0 aquellos que realizaban más actividad fisica o que consumían más
leche y derivados. Además, al igual que sucedía con los voluntarios sanos, la DM0 en
antebrazo de las mujeres es menor que en los varones a partir del brote puberal.
2.2.2. Relación de la densidad mineral ósea con cl tiempo de evolución, forma de
comienzo de la enfermedad y parámetros de control metabólico
Se ha analizado cómo influyen en la DM0 alcanzada diversos factores, como
son: el tiempo de evolución de la diabetes, el modo de debutar la enfermedad, la dosis
de insulina que precisan los pacientes para mantener la glucemia en el rango de la
normalidad o la HbA~C media de los últimos años.
Se ha determinado la influencia de cada una de estas variables en la DM0 de
columna lumbar LI -L4 y en las regiones del antebrazo: distal (RCII3), rica en hueso
cortical, y ultradistal (RCUD), rica en hueso trabecular, asi como en la región medio-
distal (RCMID) y en la totalidad del antebrazo analizado (RCtotal), compuestas por una
mezcla de hueso cortical y trabecular.
Dado que, como se ha visto previamente, la DM0 es diferente según el estadio
puberal, y que además en el antebrazo también influye el sexo, se han tenido en cuenta
asimismo estas variables a la hora de realizar la comparacion.
Así, se ha visto que no existen diferencias de DM0 ni en columna lumbar ni en
antebrazo en el grupo diabético según el tiempo de evolución de la enfermedad, el
debut de la misma, la dosis de insulina recibida o la HbA 1~media (p > 0,05). Es decir,
aquellos pacientes que llevan más tiempo con la diabetes no están peor mineralizados,
ni tampoco los que precisan más dosis de insulina o los que han tenido más episodios
de hiperglucemia reflejado por la HbA10 media encontrada.
A continuación se representan las DM0 de columna lumbar por estadio puberal,
donde no existen diferencias de masa ósea entre varones y mujeres (p=O,7l6), y por
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tanto ambos x pueden reumr en un mismo grupo en el momento de &ctuar las 
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Figura 45 IC 95% de la DMO de Columna Lumbar en pacientes diabkticos (n = 45 j 
diferenciando por estadio puberal y forma de debut de la enkrmedad. 
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iqlguni -Ih IC %U/O de la LIMO de la Columna Lumbar en pacientes diabetlcos (n 45) 
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Figurü J7 IC‘ 9.5% de la Columna Lumbar en pacientes dia&ticos (n =- 35) 
drthxclat~do por estadio puberal y tiempo de evoluci¿w de la enfermedad. 
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Tampoco se encontraron DM0 diferentes según el momento del diagnóstico de
la enfermedad (prepuberal, puberal o postpuberal), obteniendo tanto en columna como
en las diferentes partes del antebrazo p > 0,05.
Se quiso investigar si la dosis de insulina o la I-1bA1~ media de los tres años
previos al estudio era diferente en los diabéticos de más o de menos de 5 años de
evolución. Se encontró que las HbA1~ medias eran similares, sin embargo, la dosis de
insulina era un 21,4% más baja en los pacientes que llevaban menos tiempo de
evolución, y dicha diferencia no se explicaba porel azar. (p 0,0 14) (Tabla XL).
Tabla XL. Hemoglobina glicosilada media de los tres años previos al estudio (%) y
dosis de insulina utilizada para mantener la glucemia (UI/kg/d), en los diabéticos de




H1JA10 media 8,05 (2,14) 8,19 (1,16) ¡ 0,803
Dosis de insulina 0,7 (0,24) 0,85 (0,12) 0,014
Se ha investigado si existe alguna correlación entre las diferentes DM0 de
columna y antebrazo y los parámetros de control metabólico (dosis de insulina, HbA ~)
y tiempo de evolución de la diabetes (Tabla XLI).
No se encontró ninguna correlación estadisticamente significativa. Unicamente
en la región ultradistal del antebrazo existe una correlación r 0,329 con el tiempo de
evolución de la enfermedad.
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Tabla XLI. Coeficientes de correlación (r) de las diferentes DM0 del grupo diabético,
controlando por estadio puberal y sexo, y las variables de control metabólico
(Hemoglobina glicosilada media, dosis de insulina), tiempo de evolución de la diabetes
y edad al diagnóstico de la enfermedad. * p = 0,031.
HbA1, Dosis Insulina T. evolución Edad diagnóstico
DM0 LI-L4 - 0,090 1 - 0.2772 0,2066 0,0059
DM0 RCUD - 0,0581 - 0,2965 0,3287* -0,1177
DMORCl/3 0,0434 -0,0912 0,1612 0,1171
DM0 RCMID - 0,0453 - 0,2526 0,1423 0,1299
DM0 RCtotal -0,0152 - 0,2406 0,2088 0,0659
DM0: Densidad mineral ósea; L1L4: columna lumbar; RCIJD: región ultradistal del antebrazo;
RC 1/3: tercio distal del antebrazo; RC MIIiD: región medio-dista? del antebrazo; RC total Antebrazo,
HbA,0: Hemoglobina Glicosilada media, Tevolución: tiempo de evolución de la diabetes.
Se encontró una correlación negativa entre la edad al diagnóstico y la dosis de
tratamiento (r = - 0,405) y positiva entre el tiempo de evolución y la dosis de
tratamiento (r = 0,3 86), ambas estadísticamente significativas. Es decir, que la dosis de
insulina recibida para mantener la glucemia era menor en los que tuvieron un
diagnóstico más tardío y mayor en los que llevaban más tiempo de evolución.
2.2.3. Incremento y pico de masa ósea en pacientes diabéticos
:
El incremento de masa ósea en varones y mujeres diabéticas es similar al del
grupo control, encontrando los mayores incrementos en las edades de mayor
crecimiento y desarrollo, es decir, durante el brote puberal.
Así, en columna lumbar, el mayor incremento de masa ósea en varones se
produce en el paso de los 13-14 afios (con una DM0 media de 0,684 g/cm~ a los 15-16
años (con una DM0 media de 0,818 g/cm2), lo cual supone un aumento de un 16,4%.
En mujeres diabéticas, en estos mismos intervalos de edad las DM0 media son 0,799
y 0,95 lgIcm2, lo cual supone un incremento de masa ósea de un 16% (Tabla XLII).
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En antebrazo el incremento de masaósea más marcado se ha producido en varones en
el paso de los 15-16 a los 17-18 años, con un aumento que ha oscilado entre un 21%
en la región ultradistal y un 30% en el tercio distal del antebrazo (Tablas XLIII a
XLVI).
En mujeres, sin embargo el mayor aumento de masa ósea en antebrazo se
produjo en el paso de los 13-14 a los 15-16 años, con incrementos de hasta un 20%,
como se puede apreciar en la región ultradistal del antebrazo, donde se pasa de una
DM0 de 0,305 g/cm2 a 0,367 g/cm2 (Tabla XLIII).
Se ha relacionado el incremento de masa ósea de columna lumbary antebrazo
y la velocidad de crecimiento en el grupo de pacientes diabéticos, sin encontrar una
correlación positiva estadisticamente significativa. De hecho, el 76 % de la variabilidad
de la velocidad de crecimiento viene determinada por las variables edad y el sexo, no
influyendo el incremento de masa ósea (p = 0,208).
El pico de masa ósea alcanzado en los pacientes diabéticos es más bajo que el
del grupo control, situándose en varones entre un mínimo de un 3,7% menor en el
tercio distal y un máximo de un 21% menor en la región ultradistal del antebrazo.
En las mujeres diabéticas analizadas el pico de masa ósea alcanzado se ha
situado más cercano al de las voluntarias sanas, a un mínimo de un 1% en la región
ultradistal y un máximo de un 5,4% en el tercio distal del antebrazo (Tablas XLII a
XLVI).
En la colunma lumbar el pico de masa ósea alcanzado también es menor en el
grupo de los pacientes diabéticos, tanto en varones como en mujeres. Así, los varones
diabéticos estudiados alcanzaron un pico de masa ósea un 8,4% menor, y las mujeres
diabéticas un 3% más bajo comparado con la población control.
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2.3. CONIPARACION DEL GRUPO DIABETICO CON LA
POBLACION SANA DE REFERENCIA:
2.3.1. Diferencias de mineralización
:
De forma global existe una menor masa ósea medida por densitometria dual de
rayos X en los pacientes diab¿ticos con respecto al grupo control, tanto en columna
lumbar como en antebrazo (Tablas XLII a XLVI). Las diferencias son más marcadas
en varones.
En hueso trabecular, medido en columna lumbar Li-lA, los intervalos de edad
en los que se encuentran mayores diferencias de DM0 son los 13-14 años, con una
DM0 media en columna lumbara -2,16 DE en varones y -1,15 DE en mujeres (Tabla
XLII), lo cual supone una masa ósea un 24,6% menor en varones y un 13 % menor en
mujeres.
Por estadio puberal de Tanner, las mayores diferencias de masa ósea en
columna lumbar se encuentran en los estadios III y IV con DM0 medias a -1,73 DE y
a -1,96 DE envarones y a -1,06 DE y -1,82 DE en mujeres respectivamente en dichos
estadios puberales de Tanner.
Cuando se valora únicamente el desarrollo puberal, se aprecia que es durante
el brote puberal donde las diferencias de medias de DM0 son más grandes, a -1,5 DE
en varones y a -1,3 DE en mujeres.
Si se estudia la masa ósea en la región ultradistal del antebrazo (RCUD),
también rica en hueso trabecular, se encuentran resultados similares, con DM0 más
bajas tanto en varones como en mujeres diabéticas.
Sin embargo, en la región ultradistal, la mayor diferencia aparece en el intervalo
de edad de los 9-10 añosen varones con unaDM0 media a -1,74 DE respecto al grupo
controly a -1,49 DE a los 13-14 años en mujeres, lo cual supone unas DM0 un 19,6%
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y un 15,3% menor respectivamente respecto al grupo control.
Al dividir la población por estadio puberal según Tanner las mayores
diferencias de DM0 en la región ultradistal del antebrazo se encuentran en el estadio
puberal III en varones, a -2 DE yen el estadio IV en mujeres a -1,45 DE.
La DM0 medida en un area rica en hueso cortical, como es el tercio distal del
antebrazo (RC1/3), es también menor en los pacientes diabéticos al compararlos con
el grupo control, con unaDM0 media a -1,95 DE a los 15-16 años en varones y a -1,52
DE a los 17-18 años en mujeres.
Por estadio puberal, la mayor diferencia de masa ósea en RC 1/3 en varones se
aprecia en el brote puberal, a -1,33 DE, mientras que en mujeres es llamativa la
diferencia tanto durante el brote puberal, a -0,94 DE como en el periodo pospuberal,
a -1,64 DE.
En una zona compuestapor una mezcla de hueso cortical y trabecular, la región
medio-distal del antebrazo (RCMID), se encontró unaDM0 media a -1,46 DE en los
varones de 15-16 añosy a -0,81 DE en las mujeres de 17-18 años con respecto al grupo
de voluntarios sanos.
Por estadio de Tanner, la DM0 de RCMID de los diabéticos se situó en el
estadio III a -2,26 DE en varones y a -1,47 DE en mujeres.
Por último, si analizamos la masa ósea del antebrazo (RC total), teniendo en
cuenta tanto la región ultradistal, como el tercio distal y la región medio-distal, se
encuentra que los pacientes diabéticos siguen teniendo DM0 medias más bajas que los
sanos, hallando las diferencias más marcadas durante el brote puberal en varones (-1,3
DE) y durante el brote puberal y posteriormente en mujeres (a -1,12 DE y a -1,8 DE
respectivamente).
Los intervalos de edad en los que las diferencias de masa ósea de RCtotal
fueron más acusadas son los 15-16 años en varones, con DM0 a -1,57 DE y los 13-14
años en mujeres, con DM0 a -1,05 DE.
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En las tablas XLII a XLVI quedan reflejados los valores medios de DM0
obtenidos en este estudio, su desviación estándar y el tamaño muestral, tanto en el
grupo control como en el de diabéticos para apreciar mejor lás diferencias entre ambos.
Asimismo, se representa de forma gráfica las DM0 del grupo diabético sobre
las curvas de normalidad obtenidas tras el análisis de la densitometría de la población
de referencia estudiada.
Se han señalado con distintos colores aquellos pacientes diabéticos que llevaban
más de cinco años con la enfermedad (verde), los que tenían peor control glucémico
(azul), determinado por la HbA10 media de los últimos tres años mayor de 7,7% y
aquellos que tenían estas dos condiciones asociadas (rosa), es decir, que además de
llevar más de cinco años con la diabetes, tenían un mal control metabólico. A aquellos
diabéticos diagnosticados hace menos de cinco años y que tenían un buen control
metabólico se les adjudicó el color rojo.
El objetivo de indicar con diferentes colores a los pacientes fue visualizar, si
aquellos que presentaban peor control de su diabetes o más tiempo de evolución se
situaban con mayor frecuencia por debajo de las -2 DE del grupo control.
De los pacientes diabéticos, diez varones (55,6%) y once mujeres (40,7%),
llevaban diagnosticados más de cinco años, y seis varones (33,3%) y diecisiete mujeres
(63%)tenían una HbA1~ media mayor de 7,7%. Cuatro varones (22,2%) y ocho mujeres
diabéticas (29,6%) tenían una mal control diabético y además llevaban más de cinco
años de enfermedad (Figuras 50 y 52).
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2.3.1.1 Densidad mineral ósea en columna lumbar cn sanos y diabéticos: 
Tabla XLJI: Densidad mineral tjsea en columna lumbar (Ll -1-A) por Intervalos de edad 
n paci lentes diabéticos y grupo control (media, desviación estlndar, n). p c: 0.05. 
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Figura 49. DMO media de columna Lumbar LI-TA en voluntanos sanos (nr246) y 
pacientes diabéticos (n-45) según estadio puberal de Tanner y sexo 
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En la figura 49 se representa la DM0 media de columna lumbar por estadio
puberal de Tanner. Se puede observar cómo la DM0 media de la población diabética
se encuentra por debajo de la DM0 media de los voluntarios sanos en ambos sexos. Al
igual que sucedía en el grupo control, no se encontraron diferencias significativas de
DM0 entre varones y mujeres diabéticas.
En las figuras 50 y 52 se exponen los resultados de DM0 del grupo diabético,
según sexos y se comparan con los valores normales de! grupo control. Siete varones
(38,9%) ytres mujeres (11,1%) diabéticas presentaron una DM0 por debajo de las -2
DE respecto al grupo de voluntarios sanos.
El 50% de los varones con l-lbA1~ media superior a 7,7% y el 30% de los que
llevaban más de cinco años de enfermedad tenían una DM0 que se situaba por debajo
de las -2 DE.
En cuanto a las mujeres diabéticas, tan sólo una de las ocho con IIbA<0 mayor
de 7,7% y más de cinco años de diabetes, tenía una DM0 inferior a las -2 DE. Dieciséis
mujeres diabéticas con 1-IbA<~ media superior a 7,7% tenían una DM0 situada entre la
media y 2 DE comparada con el grupo control (el 88,2% entre la media y 1 DE).
Sólo un varón (5,5%) y seis mujeres (22,2%) tienen una DM0 en columna
lumbar superior a la media del grupo control. El resto de los diabéticos (84%)
presentaron DM0 inferiores a la media. Además, es importante señalar, el 28,9% de
los pacientes (13 casos) tenían una DM0 en columna lumbar inferior a - iDE, y de
ellos, el 6 1,5% eran varones.
En las figuras 51 y 53 se representan en forma de nube de puntos las DM0 de
columna lumbar en sanos y diabéticos en ambos sexos. La recta de regresión lineal es
casi paralela pero inferior a la de los individuos sanos, y la diferencia en varones es más
marcada que en mujeres.
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Figura 50 DMO Columna Lumbar L I-L4 en varones sanos (n=l 11) y diabéticos (n= 18) 
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Figura 5 1. DMO en Columna Lumbar en varones sanos (n-1 11) y diabéticos (n-l 8). 
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Figura 52. DMO Columna Lumbar Ll-IA en mujeres sanas (n=135) y diabéticas (n=27) 
según el tiempo de evolución de la enfermedad y la HbA,, media. 
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Figura 53. DMO en Columna Lumbar en mujeres sanas (n-135) y diabkticas (n=27). 
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2.3.1.2 Densidad de masa ósea en la Región Ultradistal del antebrazo (RCUD):
En la tabla XLIII quedan expuestos los valores de la DM0 media de la región
ultradistal del antebrazo de sanos y diabéticos de ambos sexos por intervalos de edad.
La diferencia de masa ósea es mayor en los varones que en las mujeres
diabéticas, sobre todo una vez iniciado el brote puberal (a partir de los 9-10 años),
como se puede ver en las figuras 54 y 56.
En la figura 54 quedan representadas las DM0 medias por estadio puberal de
Tanner en sanos y diabéticos de ambos sexos. La mayor diferencia en varones se
encuentra en el estadio III, con una DM0 un 19,5% menor en diabéticos. En el estadio
IV de Tanner, las mujeres diabéticas tienen una DM0 media un 16,6% más baja.
En la figura 55 se observa que dos varones diabéticos (11,1%) presentan una
DM0 por debajo de las -2 DE y otros seis (33,3%) una DM0 entre -1 DE y -2 DE. Tan
sólo dos pacientes (11,1%) superan el valor de la media de los voluntarios sanos. De
los varones diabéticos con DM0 inferior a -1 DE dos llevaban más de cinco años de
evolución y otros dos tenían una hemoglobina glicosilada media superior a 7,7%.
En la figura 57 se superponen los valores de DM0 de las mujeres diabéticas
sobre las curvas de normalidad obtenidas de la población sana. Seis diabétícas (22,2%)
presentaron una DM0 superior a la media de la población sana. Cinco pacientes
(18,5%) tuvieron una DM0 inferior o igual a -2DE respecto al grupo control. De éstas
últimas, cuatro (80%) tenían edades comprendidas entre los 11 y los 14 años,
situándose en pleno brote puberal.
De las pacientes con DM0 inferior o igual a las -2 DE, dos llevaban más de
cinco años con la diabetes y tres tenian una HbA<0 media mayor de 7,7%. Una de ellas
llevaba más de cinco años diagnosticada y además tuvo un mal control metabólico.
En las gráficas de nubes de puntos (56 y 58> aparecen las DM0 de la región
ultradistal del antebrazo de cada uno de los individuos participantes del estudio y se
compara, por sexos, la DM0 de sanos y diabéticos. Las rectas de regresión lineal
reflejan la diferencia de masa ósea entre la población sana y diabética.
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Tabla XLIII: DMO de la región ultradistal del antebrazo (RCUD) en la población 
estudiada por grupos de edad (media, desviación estándar, n). p c o,os. 
glcm 2 Op5 RC UD 
094 
02 
OJ “SANOS ‘< DIABETICOS P = o,m 
-=-SANAS DIABETICAS p = 0,007 
0 
I ” III ---- - ----- --.___ ---. _ ---- - ..- SANOS --!U..-.- __ 0,299 --_.Y _____ 
0,364 0,375 0,401 0,466 
DIABETICOS 0,291 0,302 0,367 0,406 
SANAS 0,274 0,302 0,312 0,361 0,392 
DIABETICAS 0,261 0,267 - _._ . ..-. .0,27L -1 ---!FO’--- - _ 9358 .._ 
Figura 54. DMO media de la región ultradistal del antebrazo (RCUD) en voluntarios 
sanos (n=246) y pacientes diabéticos (n=45) según estadio puberal de Tanner y sexo. 
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Figura 57. DMO en la región ultradistal del antebrazo en mujeres sanas (n=135) y 
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2.3.13. Densidad mineral ósea del tercio distal del antebrazo (RC 1/3):
En el tercio distal del antebrazo, rico en hueso cortical, también se encontraron
diferencias de masa ósea en ambos sexos, pero más marcado en varones (Tabla XLIV
y Figuras 59 a 63).
Así, los varones diabéticos estudiados llegan a tener hasta un 20,8% menos de
masa ósea que los sanos a la edad dc 15-16 años. En mujeres la diferencia es menos
marcada, de hasta un 8% a la edad de 1 3-14 años.
En la figura 59 se representan las DM0 medias por estadio puberal de Tanner
de sanos y diabéticos de ambos sexos. Las mayores diferencias de masa ósea se
aprecian en los estadios III y IV en ambos sexos.
Así, en los estadios ffl y IV, los varones diabéticos tienen una densidad mineral
ósea media a -2,48 DE y a -1,6 DE y las mujeres a -1,05 DE y a -1,04 DE
respectivamente en dichos estadios de Tanner.
En las figuras 60 y 62 aparecen representados los valores de la DM0 del tercio
distal del antebrazo de los pacientes diabéticos sobre las curvas de normalidad. La
tercera parte de los varones y mujeres diabéticos (6 y 9 pacientes respectivamente)
presentaron una DM0 inferior a -1 DE respecto al grupo control.
De los diabéticos con DM0 inferior a -1 DE, cuatro varones (22,2%) y cinco
mujeres (18,5%) llevaban más de cinco años diagnosticados. Seis pacientes (dos
varones y cuatro mujeres) presentaron un mal control metabólico con ElbA10 media
>7,7%. Un varón y tres mujeres diabéticas tenían estas dos condiciones asociadas, es
decir, llevaban más de cinco años de evolución de la enfermedad y un deficiente
control glucémico.
En las figuras 61 y 63 aparecen las gráficas de nubes de puntos de las DM0 de
sanos y diabéticos de ambos sexos con sus respectivas rectas de regresión lineal,
estando siempre por debajo la correspondiente a los pacientes diabéticos. Las
diferencias entre ambas se van acentuando conforme avanza la edad.
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Tabla XLIV: DMO del tercio dista1 del antebrazo (RC 113) en Ia población estudiada 
por grupos de edad (media, desviación estandar, n). p < 0,05. 
-- 
g/cm * Of8 RC 1/3 
056 
*SANOS r-DIAEIETICOS p = 0,160 





0,496 0,543 0,707 
0,649 
0,596 
Figura 59. DMO media del tercio dista1 del antebrazo (RC1/3) en voluntarios sanos 
(n=246) y pacientes diabéticos (n=45) según estadio puberal de Tanner y sexo. 
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DMO Tercio Dista1 del Antebrazo 
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Figura 60. LIMO del tercio dista1 del antebrazo en varones sanos (n==l ll ) y diabkticos 
(n=l8) según el tiempo de evolución de la enfermedad y la HbA,, media. 
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Figura 6 1 
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DMO del tercio dista1 del antebrazo en varones sanos (n=l 11) y diabéticos 
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Figura 62. DMO del tercio dista1 del antebrazo en mujeres sanas (n=135) y diabéticas 
(n=27) según el tiempo de evolución de la enfermedad y la HbA,, media. 
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2.3.1.4. Densidad mineral ósea de la región medio-distal del antebrazo (RCMID»
Se ha analizado asimismo la DM0 en una región del antebrazo en la que
participa tanto el hueso trabecular como el cortical, la región medio-distal. En esta
zona se encontraron también diferencias significativas de DM0 entre sanos y diabéticos
en ambos sexos (Tabla XLV y Figuras 64 a 68).
Los varones diabéticos presentaronDM0 medias de hasta- 1,46 DE a los 15-16
años respecto al grupo control, lo cual supone una DM0 en voluntarios sanos un 19,8%
y un 21% mayor respectivamente. Por estadio de Tanner, la mayor diferencia apareció
en el estadio 111, con una DM0 media a -2,29 DE de la población sana (Figura 64).
En las mujeres diabéticas, la mayor diferencia de masa ósea con respecto a las
voluntarias sanas, se encontró entre los 11 y los 14 años, con DM0 medias a - 0,79 DE,
y en el intervalo de edad de los 17-18 años, con una DM0 media a -0,81 DE. Los
estadios III y y de Tanner son los que tuvieron DM0 medias más alejadas comparadas
con las del grupo control, a -1,47 DE y a -1,45 DE respectivamente (Figura 64).
En las figuras 65 y 67 aparecen superpuestos los valores de las DM0 de los
pacientes diabéticos sobre las curvas de normalidad obtenidas de la población sana.
Seis varones diabéticos (33,3%) tienen una DM0 menor o igual a -1 DE
respecto al grupo control. De ellos, cinco llevaban más de cinco años diagnosticado de
su diabetes y además uno de ellos tenía un mal control metabólico, valorado por una
HbA1~ media superior a 7,7%. El 11% de tos diabéticos (2 pacientes) tenían DM0
superiores o iguales a la media.
En cuanto a las mujeres diabéticas, siete (25,9%) tuvieron una DM0 menor o
igual a -1 DE respecto a su grupo de referencia de voluntarias sanas. De ellas, cinco
tenían un mal control diabético, con una ElbA1Q media mayor de 7,7% y tres llevaban
más de cinco años con la diabetes. Dos pacientes cumplían las dos condiciones (más
de cinco años de evolución y mal control glucémico). El 22,2% de las diabéticas (6
pacientes) tuvieron DM0 superiores o iguales a la media.
En las figuras 66 y 68 se representa, en forma de nube de puntos las DM0 de
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los participantes del estudio, sanos y diabéticos, por sexos y sus respectivas rectas de 
regresión lineal. Se puede observar como las DMO de los diabéticos de ambos sexos 
se sitúan por debajo de la de los voluntarios sanos. 
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Figura 64. DMO media de la región medio-dista1 del antebrazo (RCMID) en sanos 
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Figura 65. DMO de la regh medio-dista1 del antebrazo en varones sanos (n-- Il 1) y 
diabéticos (n-l 8) según el tiempo de evolución de la enfermedad y la HhA ],, media 
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Figura 66. DMO de la regirin medio-dista1 del antebrazo en varones sanos ( n--z1 1 I ) y 
diabéticos (n=l8). 
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Figura 67 DMO de la región medio-dista1 del antebrazo en mujeres sanas (n- 135) y 
diabeticas (n-27) según el tiempo de evolución de la enfermedad y la HbA,, media. 
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2.3.1.5. Densidad niineral ósea del antebrazo (RCtotal):
Por último, en la Tabla XLVI se recogen las medias, desviaciones estándar y
tamaño muestral de las DM0 de antebrazo de sanos y diábéticos de ambos sexos. El
resultado se obtiene tras el análisis de las regiones ultradistal, mediodistal y tercio
distal de radio y cúbito izquierdos.
Las mayores diferencias de masa ósea se aprecian en los varones entre los 13
y los 16 años, de hasta un 18%, lo cual corresponde a una DM0 a -1,57DE respecto
al grupo de referencia. En las mujeres la mayor discrepancia se produce en el intervalo
de edad de los 13-14 años con una DM0 a -1,05 DE, un 9,4% más baja, que las
voluntarias sanas.
En la figura 69 se representan las DM0 medias de sanos y diabéticos por
estadio puberal de Tanner. De nuevo, la diferencia más considerable se encontró en el
estadio III de Tanner en ambos sexos, es decir, en pleno brote puberal.
En las figuras 70 y 72 aparecen las DM0 de los pacientes diabéticos sobre las
curvas de normalidad realizadas a partir de las DM0 obtenidas de los voluntarios
sanos.
De los siete varones diabéticos (3 8,9%) con DM0 inferior a -l DE cuatro
llevaban más de cinco años diagnosticados y dos tenían un control glucémico poco
satisfactorio, es decir, con HbA1~ media en los últimos años superior a 7,7%. Seis
mujeres diabéticas (22,2%) tuvieron una DM0 inferior a -1 DE, entre las que se
encontraban una con una diabetes de más de cinco años, dos con un mal control
metabólico y otra con las dos condiciones asociadas.
Tan sólo el 13% de los diabéticos (dos varones y cuatro mujeres) presentaron
una DM0 superior o igual a la media del grupo control.
En las figuras 71 y 73 se representa en gráficas de nubes de puntos las DM0 de
cada uno de los participantes del estudio. Los diabéticos tienen una DM0 más baja que
los voluntarios sanos, tal y como se aprecia por las rectas de regresión lineal
respectivas.
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Tabla XLVI: DMO del antebrazo (RCtotal) en la población estudiada por grupos de 
edad (media, desviación estandar, n). 
varones p-W,UUU, mujeres p=u,UUl 
0.7 r 
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Figura 69. DMO media del antebrazo (RCtotal) en voluntarios sanos (n=246) y 
pacientes diabéticos (n=45) según estadio puberal de Tanner y sexo. 
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Figura 70. DMO del antebrazo en varones sanos (n-l 1 I ) y diabétlcos (n== I 8) según el 
tiempo de evolucibn de la enfermedad y la HbA,, media. 











-- -I.-_- ------ ---- 
. 
9 Sanos m Diabéticos 
--I___ ------_- - 
0 5 10 15 
Edad (años) 
20 25 
Figura 71. DMO del antebrazo en varones sanos (n=l 11) y diabétlcos (n- 18). 
143 















I Larga evolución -, 5 atios m HhAlc -5 7.7~~’ media 
EJ Larga evoluaón + HbAlc ‘z 7,706 l -- - __-- -- - - _ ._--__ 
3 5 7 9 11 13 15 17 19 21 
Edad (años) 
hgura 72. DMO del antebrazo en mujeres sanas (n=I 35) y diabéticas (n-37) según el 
trempo de evolución de la enfermedad y la HIJA,, media. 
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Figura 73. DMO del antebrazo en mujeres sanas (n-135) y diabkt,cas (n-27) 
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2.3.2. Estudio de diabéticos osteonénicos
:
Una vez realizada la densitometria en el grupo de diabéticos se pudieron
distinguir dos tipos de pacientes: aquellos cuya DM0 se situaba por debajo de las - 2
DE y los que presentaban una DM0 superior a las - 2 DE con respecto a la media del
grupo control, siendo entonces considerados como osteopénicos los primeros y no
osteopénicos los segundos.
Si se compara la DM0 del grupo control de voluntarios sanos con la obtenida
en el grupode diabéticos, se aprecia que es en columna lumbarL 1 -M donde hay mayor
proporción de pacientes diabéticos (22,2%) con DM0 inferior a -2DErespecto al grupo
control (figuras 50 y 52), mientras que en la región ultradistal del antebrazo supone un
13,3% (figuras 55 y 57), en el tercio distal un 15,5% (figuras 60 y 62), en la región
medio-distal un 17,7% (figuras 65 y 67), y en el antebrazo en su totalidad un 11,1%
(figuras 70 y 72).
Si se consideran pacientes de riesgo de sufrir osteoporosis en la vida adulta
aquellos que tienen una DM0 inferior o igual a -iDE respecto al grupo de referencia,
se observa que la tercera parte de los diabéticos del presente trabajo cumplen dicha
condición, desde un 28,9% (13 pacientes) en la región medio-distal del antebrazo
(RCMID) hasta un 33,3% (15 pacientes) en columna lumbar LI-L4 y tercio distal del
antebrazo (RCl/3).
Diferenciando por sexos, la región donde se encontró mayor número de
diabéticos osteopénicos varones fue, con gran diferencia en columna lumbar Ll-L4,
donde el 38,9% tenian una DM0 inferior a -2DE (figura 50). Sin embargo, en las
mujeres fUe en antebrazo, en las regiones ultradistal y medio-distal, donde cuatro
pacientes (14,8%) presentaron DM0 inferiores a -2DB respecto al grupo control.
Así, tomando como ejemplo la DM0 de columna lumbar Lí-L4, se encontraron

















Figura 74. Distribución por sexos de los diabéticos osteopénicos y no osteopénicos.
La muestra de pacientes diabéticos difiere en cuanto al grado de mineralización
por estadio puberal. El 70 % de los osteopénicos habian al menos iniciado el brote
puberal. En la figura 75 queda reflejado el grado de mineralización por estadio puberal
según Tanner. Los estadios III y IV de Tanner son los que mayor proporción de







Figura 75. Distribución según estadio puberal de Tanner de los diabéticos osteopénicos
y no osteopénicos
24%
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Se investigó si existía discrepancia entre ambos grupos de diabáticos en cuanto
a la ingesta de calcio o el grado de actividad fisica que realizaban. No se encontraron
diferencias estadisticamente significativas en estas dos variables analizadas (figuras 76
y 77). Sin embargo, conviene señalar que existe un 50 % de los diabáticos
desmineralizados que realizan menos de tres horas semanales de deporte así como un
50 ¾que consumen una dieta baja en calcio, poco adecuada teniendo en cuenta que
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Figura 76. Distribución del grupo diabático (n=45) según ingesta de calcio y grado de














Figura 77. Distribución del grupo diabático (n=45) según actividad fisica y grado de








El objetivo siguiente fUe valorar si existían entre estos dos grupos de diabáticos
diferencias de edad, talla, peso, IMC, edad al diagnóstico, tiempo de evolución de la
diabetes, dosis de insulina utilizada, glucemia en el día de la exploración y
hemoglobina glicosilada media (Tabla XLVII).
Tabla XLVII. Caracteristicas
diabático






Media DE Media DE
Edad (años) 13,9 2,2 12,8 3,8 0,42
Talla (cm) 153,3 9,7 150 17,7 0,38
Talla SDS -0,74 0,9 0,13 1 0,02
Peso (Kg) 43,3 10,4 45,5 15,4 0,08
IMC(kg/m2> 18,2 2,5 19,7 3 0,14
Glucemia(mg/dl) 119,3 33,45 211,57 89,78 0,003
Edad al diagnóstico (años) 8,6 4,2 8 4 0,66
Evolución (años) 5,1 4,2 4,8 4 0,83
Dosis de Insulina (UIIKg/d) 0,73 0,2 0,78 0,2 0,52
HbAlc media (%) 7,9 1,3 8,2 1,8 0,68
.=-= = =-=
La edad, la talla, el peso, el índice de masa corporal, la edad al diagnóstico, el
tiempo de evolución, la dosis de insulina que se administraban, así como la PIbA
10
media eran similares en estos dos grupos de diabáticos.
Unicamente se encontraron diferencias significativas entre los diabáticos
osteopánicos y los no osteopénicos en la glucemia previa a la realización de la
densitometria y en las desviaciones estándar con respecto a la talla del grupo control.
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No hubo diferencias significativas entre ambos grupos de diabáticos según la
forma de iniciarse la enfermedad, ya fuera con sintomatología cardinal o con










Figura 78. Distribución del grupo diabático (n—45) según el grado de mineralización










El crecimiento humano y la maduración ósea son procesos dinámicos que se
inician en la vida fetal 271y finalizan, según la mayor parte de los estudios transversales
efectuados hasta la fecha, en algún momento de la tercera década de la vida 4,6,272 En
este período, diferentes factores endógenos (genéticos, endocrinos) y exógenos
(nutrición, actividad fisica) modelan el esqueleto y conducen a lo que será el pico de
masa ósea de cada individuo, existiendo un incremento de masa ósea a pesar de haber
finalizado prácticamente el crecimiento longitudinal.
El aumento de la edad y la propia menopausia pueden condicionar altas
pérdidas óseas. Sin embargo, la severidad de la osteoporosis que se origine depende
tambián del pico de masa ósea alcanzado durante la infancia y adolescencia 76, 273
El pico de masa ósea está determinado fUndamentalmente por factores
genéticos, pero algunos factores ambientales, como la ingesta de calcio y la actividad
fisica durante la infancia y adolescencia pueden jugar un papel 74,75, 108, 110, 157,274 motivo
por el cual fueron incluidas dichas variables en el estudio.
Para mejorar el pico de masaósea en adolescentes y adultos, la prevención de
la osteoporosis debe comenzar en la infancia, durante la fase de máximo crecimiento,
actuando sobre factores ambientales y tratando aquellos trastornos hormonales que
inducen osteopenia.
La mineralización ósea es por tanto, un proceso complejo que requiere una
adecuada nutrición, proteínas para formación de osteoide, calcio y fósforo para
calcificación, estrás mecánico y uso muscular así como modulación hormonal y de
otros factores de crecimiento. Alteraciones en alguno de estos factores pueden conducir
a una baja masa ósea.
Si se asumen los hechos anteriormente expuestos, resulta evidente la necesidad
de contar con un buena técnica de exploración de la masa ósea.
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En los últimos años se han desarrollado varios métodos de medición de masa
ósea entre los cuales ]a densitometria radiográfica de doble energia (DXA) es el más
rápido, exacto y preciso para medir tanto hueso cortical como trabecular, superando las
técnicas empleadas anteriormente 275-279 Además es el más seguro, ya que la dosis de
radiación con DXA es mínima al estar el rayo altamente colimado 30, ~ Por todo ello
es el método de elección en los estudios sobre población pediátrica 69,85
El contenido mineral óseo (CMO) no sólo va a depender de la cantidad de
mineral depositado en la matriz ósea, sino del tamaño de] hueso analizado, y como
consecuencia, de la altura del sujeto estudiado. En la población pediátrica en
crecimiento la mejor manera de expresar los cambios en la mineralización ósea seria
corrigiendo el CMO total por el volumen del hueso analizado 280 Sin embargo este
cálculo puede resultar dificil e impreciso. Por esta razón, en este trabajo el CMO
obtenido se corrigió por el área de superficie escaneada y se expresó como densidad
mineral ósea (DM0) en g/cm2. Dicho parámetro refleja mejor los cambios en la
mineralización de la matriz en sujetos con diferentes alturas.
La columna lumbar es el lugar estudiado con mayor frecuencia con DXA y del
cual más estándares pediátricos están disponibles en el actualidad. En nuestro pais
existen varios estudios sobre la normalidad de la DM0 a nivel de diferentes huesos, sin
embargo es aconsejable que las curvas de normalidad sean representativas de la zona
geográfica en la que se lleva a cabo la investigación, dado que la mineralización
esquelética está muy influida por la vitamina D, y esta a su vez, por la radiación solar
recibida por el niño, que puede ser muy diferente incluso entre distintas regiones de un
mismo país 56,
LaDM0 lumbary de antebrazo no proporcionan información equivalente, pues
demuestran osteopenia con distinta frecuencia debido a su diferente proporción de
hueso trabecular y cortical. De hecho, es en el antebrazo no dominante donde suelen
asentar de forma más precoz las fracturas osteoporóticas de la vida adulta ~
Es por tanto aconsejable que, en niños con enfermedades que pueden asociar
alteraciones de la mineralización ósea, el estudio de DM0 no se limite a hueso
trabecular, como en columna lumbar, sino que incluya también la evaluación de hueso
cortical, por ejemplo en antebrazo, dada su mayor accesibilidad y la información que
151
Discusión
aporta al analizar sus diferentes regiones.
Los estudios con DXA van a permitir deteretar las poblaciones pediátricas con
riesgo de desarrollar osteopenia. Esto ayudará a establecer estrategias terapéuticas
adecuadas para lograr que todos los niños y adolescentes lleguen a la edad adulta con
un CMO óptimo y de esta forma incidir de forma positiva en la prevención de la
281
osteoporosis
El presente trabajo incluye los resultados de DM0 de 246 niños sanos del area
de Madrid. Este estudio transversal ha permitido la elaboración de tablas normales de
DM0 en columna lumbar y antebrazo en niños de todas las edades y conocer cual es
el valormedio de DM0 por grupos de edad o según el estadio puberal, así como las DE
de cada grupo (Tablas XXV a XXXIX, figuras 16 a 38).
Esto permite definir lo que es normal y lo que es anormal en lo que aDM0 se
refiere. En cada grupo de edad y sexo se ha definido la normalidad como aquél punto
situado entre la media y las 2 DE respecto a la media.
Algunos autores 69, 236 han concluido que un cambio de 1 DE en la masa ósea
puede alterar el riesgo de fractura hasta un 100%, con el consiguiente detrimento en la
calidad de vida y el elevado coste social.
Por tanto, los pacientes que presentan unaDM0 por debajo de - lDE pueden ser
considerados como población de riesgo de padecer osteoporosis en fases precoces de
la vida adulta.
Una vez obtenidos los patrones de normalidad de mineralización del esqueleto
óseo mediante DXA, el paso siguiente ha sido llevar a cabo el estudio de densitometria
en una población de niños y adolescentes diabáticos en los que su enfermedad de base
puede comprometer y repercutir negativamente en la adquisición de una masa ósea
adecuada a sus funciones.
A continuación se discuten los datos obtenidos. Con el objeto de facilitar la
exposición de los mismos, se ha dividido en varios apartados:
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1. DENSIDAD MINERAL OSEA EN VOLUNTARIOS SANOS
Diversos estudios han puesto de relieve que prácticamente el máximo depósito
de CMO del esqueleto se adquiere durante la infancia y adolescencia. Particularmente
los tres primeros años de la vida y la fase de desarrollo puberal tardía (estadios de
Tanner IV y V) son los períodos en los que el depósito de CMO es significativamente
más intenso 56
Se trata de un momento esencial para tomar estrategias preventivas de la
osteoporosis y alcanzar unavida saludable y activa. En estas fases, con mayor motivo,
debe procurarse un aporte suficiente de macro y micronutrientes y, en especial de
calcio 107, 108,110 De esta forma, se limitará la intensidad de la pérdida de mineral óseo
que tiene lugar durante la vida adulta.
1.1. Correlación de la densidad mineral ósea con variables
antropométricas
La DM0 y el CMO aumentan a lo largo de la infancia en relación con el
aumento del tamaño corporal. Estudios previos 6282’283han mostrado que la adquisición
de masaósea es gradual al inicio de la infancia y que se acelera durante la adolescencia
hasta que se alcanza la madurez sexual.
En este trabajo se ha analizado la correlación que existe entre la DM0 obtenida
en las diferentes localizaciones y las variables cuantitativas edad, peso, talla, índice de
masa corporal y longitud del antebrazo. Para todas las variables se obtuvo un
coeficiente de correlación lineal positivo significativo en ambos sexos en cualquiera
de las regiones analizadas (tabla XXIV), lo cual confirma los datos anteriormente
expuestos.
Mediante el análisis de regresión lineal multivariante se ha cuantificado la
importancia de las variables sexo, edad, taIfa, peso y estadio puberal en la DM0 de
columna lumbar y antebrazo. Los resultados estadísticos han confirmado que todas
ellas son importantes determinantes de la masa ósea en niños.
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El resto de variables (tiempo de lactancia materna, administración de vitaminas
el primer año de vida, hábitat, nivel socioeconómico) no contribuyeron de forma
significativa, por lo que se excluyeron de este análisis.
En la población pediátrica del area de Madrid, la DM0 de columna lumbar se
incrementa de forma continua desde la infancia a la edad adulta y presenta una
correlación positiva con la edad, la altura y el peso. Estos datos están de acuerdo con
los publicados previamente utilizando diferentes metodologías 6,96, 136.241,282-286 De estas
variables cuantitativas las que mejor correlacionan con cualquiera de las DM0 son la
edad y el peso (Tabla XXIV).
En columna lumbar el parámetro de mayor influencia en la DM0 de ambos
sexos es el peso. A este mismo resultado se llegó en los trabajos de Ponder 286 Southard
285 Moreno 81 y Moreira 283 En la región ultradistal del antebrazo, la variable que más
importancia tiene sigue siendo el peso. Sin embargo, al analizar las otras regiones del
antebrazo (RC 1/3, RCMIID, RCtotal), la variable más potente es la edad.
Estos resultados podrían expresar que en la columna lumbar el componente
trabecular es el mayoritario, y dentro del antebrazo, la región que tiene mayor cantidad
de hueso trabecular es la ultradistal. Esto apoyaria también el hecho de encontrar una
mayor correlación entre la DM0 de la región ultradistal del antebrazo y la de la
columna lumbar LI -M (r = 0,63) que con las otras porciones del antebrazo, en las que
existe mayor componente cortical.
1.2. Importancia de la pubertad:
Los incrementos de DM0 en columna lumbar y antebrazo fUeron más marcados
en la mujer a la edad de la menarquia (11-14 años) y en los varones entre los 13 y los
16 años (figura 39). Estos datos coinciden con los previamente publicados 6,96, 136, ¡03, 212,
282-2 85
y demuestran que la adolescencia es un periodo crítico para la mineralización
ósea, independientemente del sexo.
Al igual que en el estudio de Del Río y Carrascosa 96realizado sobre 471 niños
del area de Barcelona o el de Moreno SI realizado sobre 282 niños sevillanos, en el
presente trabajo se encontró que las DM0 medias de columna lumbar L1-L4 eran
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similares en ambos sexos salvo al inicio de la pubertad. Este periodo se produce de
forma más temprana en las niñas, motivo por el que la DM0 sea mayor en ellas hasta
los 14-15 años de edad. A partir de los 15-16 años presentan el pico puberal los
varones, con lo que son ellos los que muestran una mayor DM0.
Sin embargo, los resultados de DM0 no se diferencian por sexos cuando se
relacionan con el estadio puberal de Tanner, ya que estos estadios representan similares
períodos de maduración en ambos sexos (Tabla XXVI, figura 22).
Así pues, los valores medios de la DM0 en columna lumbar LI-L4 en los niños
del area de Madrid son similares en ambos sexos, con la única diferencia relacionada
con el inicio de la pubertad más precoz en niñas. En antebrazo se encontraron
diferencias significativas de DM0 entre varones y mujeres en cualquiera de las
regiones analizadas, estando siempre por debajo las DM0 de las mujeres, sobre todo
a partir del brote puberal (figuras 26, 30, 34 y 38).
En relación con el aumento significativo de la densidad ósea en las mujeres,
parece indudable que guarda relación con la mayor precocidad fisiológica del
desarrollo puberal en la mujer respecto al hombre. En estas edades se incrementa en
la mujer la producción de estrógenos 281 de calcitonina y de la hidroxilasa, con
elevación consiguiente de los niveles de 1,25(OH)2D3, todo lo cual contribuye al
aumento más precoz de la DM0 en la mujer.
Recientemente ha sido demostradoque los esteroides sexuales tienen receptores
locales y ejercen efectos biológicos en las células del cartílago epifisario y en las
células óseas, por lo que estas hormonas juegan un importante papel en el crecimiento
y mineralización del esqueleto 288,
Este estudio enfatiza el efecto de la pubertad y de los factores genéticos en el
desarrollo de la masa ósea y de la DM0. Los datos obtenidos demuestran que la
mineralización esquelética durante la pubertad está relacionada con los estadios
puberales de Tanner y sugieren que niveles bajos de esteroides en los estadios LI y III
promueven el crecimiento lineal del esqueleto y que los altos niveles de esteroides en




1.3. Contribución de la ingesta de calcio y de la actividad física
en la adquisición de masa ósea:
La influencia de la ingesta de calcio en la DM0 ha sido estudiada desde hace
tiempo en adultos, recomendandose desde entonces una ingesta mínima diaria 143,290
En la infancia, los resultados son más controvertidos. Mientras que algunos autores han
demostrado una correlación positiva’’0’ 131, 134, 135. 274, 291 otros no han encontrado
correlación alguna entre DM0 e ingesta de calcio 6,86 113
Chan y co1s108 determinaron una correlación positiva entre la masa ósea del
radio y la ingesta de calcio expresado como Z-score en 164 niños y niñas de 2-16 años.
Tilavsky274 obtuvo similares resultados en 706 mujeres de 18-22 años.
En el estudio de Ruíz75 realizado sobre 151 niños franceses de 7-15,3 años, se
observó una correlación positiva entre la ingesta de calcio y la DM0 de columna
lumbar LI-L4 en ambos sexos independientemente de la edad, el peso y el desarrollo
puberal, sobre todo en el período prepuberal. Estos resultados sugerían que la ingesta
de calcio recomendada en niños prepuberales y puberales debería ser de al menos 1000
mg/d.
Recientemente se ha sugerido que un incremento en el consumo de leche en
mujeres adolescentes conduce a una mayor adquisición de masa ósea 137 Si dicha
ingesta se mantiene a lo largo del brote puberal y en la vida adulta, puede favorecer el
pico de masa ósea 107,108.110,13!, 134. ¡36
A similar conclusión llega Johnston”0 en su estudio retrospectivo sobre el
suplemento dietético con calcio en niños prepuberales. Si este suplemento y ganancia
se mantiene a lo largo del tiempo, puede producirse un incremento en el pico de masa
ósea que reduciría el riesgo de fractura osteoporótica en la vida adulta.
Sin embargo, Katzman6 encontró ningún efecto de la ingesta de calcio en la
DM0 de columna lumbar, radio, fémur o el total del esqueleto en 45 mujeres de 9-21
86, 272 4 niños finlandeses ni Grímston292 en 74 niños
años ni tampoco Kroger en 65 y 8
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canadienses de 9-16 años.
En el análisis descriptivo de la población del presente trabajo, se encontró que
de forma global, varones y mujeres ingerían cantidades similares calcio en forma de
leche y derivados lácteos (p>O,O5). No obstante, al distribuir la población por estadio
puberal, se apreció que las mujeres presentaban una ingesta de calcio que iba
disminuyendo conforme avanzaba el estadio puberal.
Al analizar si esa ingesta de calcio influía en la adquisición de una mayor o
menor DM0 se objetivó que se trataba de una variable que no contribuía de forma
significativa desde el punto de vista estadístico.
En cuanto a la actividad física varios autores detectaron mediante estudios
transversales que puede influir en la adquisición de la masa ósea en los niños 86. 157 y
que su influencia puede perdurar en el tiempo7586 156. 157,274
Sin embargo en estudios longitudinales, como el de Króged7~ realizado con
DXA sobre 65 voluntarios sanos de 7-20 años, no se demostró una correlación
significativa entre el grado de actividad fisica y el incremento de masa ósea. Lonzer’13
realizó un estudio en 16 unidades familiares y tampoco encontró una asociación
significativa entre la actividad fisica y la DM0 de los 28 niños que participaron.
La cuantificación fiable del grado de actividad fisica resulta dificil de
determinar, pues la edad puede resultarun factor de confusión potencial, sobre todo en
niños pequeños 157 En este estu~o se calcularon las horas de deporte practicadas fuera
del colegio, para definir los distintos grados de actividad fisica.
La trascendencia de la actividad fisica en la DM0 ha sido variable en este
trabajo. Así, en la DM0 de columna lumbar LI-L4, la influencia que ejerce es cercana
a la significación estadística (p=O,O92). En antebrazo se observó que las DM0 medias
del antebrazo en su totalidad (RCtotal) y de las regiones ultradistal (RCUD) y tercio
distal (RC1/3), diferian por sexo, estadio puberal y grado de actividad fisica (p< 0,05).
Sin embargo la DM0 media de la región medial del antebrazo (RCMID) sólo difería
por sexo y estadio puberal.
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El análisis de regresión múltiple siguió mostrando que los mejores predictores
de la DM0 son el estadio puberal y el sexo. Cuando se controlaban estas variables, la
importancia de la actividad fisica y la dieta no fueron significativas.
Los presentes resultados en relación a la ingesta de calcio y la actividad fisica
no implican necesariamente que estos factores no tengan valor en el desarrollo de la
masa ósea. Es posible que la influencia de la ingesta de calcio y la actividad fisica en
la adquisición de masa ósea sea menor en comparación con los efectos de la pubertad
y sobre todo de los factores genéticos.
11.4. Importancia del incremento de masa ósea durante el pico puberal:
En una investigación realizada en nuestro paf s por Roig y colaboradores293 se
observó que, en el intervalo de edad comprendido entre los 35-75 años, los varones
pierden un 0,25% de DM0 al año y las mujeres un 0,8%.
En la población de Madrid, la mayor ganancia de masa ósea anual en columna
lumbar LI-L4 se produjo en las niñas entre los lOylos 14 años, y en los niños entre los
11 y los 16 años, con un incremento medio de DM0 de 0,038 g/cm2/año y 0,043
g/cm2/año en mujeres y varones respectivamente (Tabla XXV y figura 39).
Si se extrapolan las conclusiones del trabajo de Roig293 al presente estudio, se
obtienen unos resultados dignos de mención
Así, teniendo en cuenta que el pico de masa ósea obtenido en este trabajo ha
sido de 1,074 (0,105) g/cm2, una pérdida de masa ósea de un 0,25% anual en varones
y de un 0,8% anual en mujeres supondría un detrimento de masa ósea de 0,0027 g/cm2
y de 0,0086 g/cm2 en varones y mujeres respectivamente cada año.
Por tanto, el incremento de masa ósea que se produce en las edades que
acompañan al brote puberal en ambos sexos equivaldría a la pérdida fisiológica que
experimentarían los varones durante 16 años (0,043 g/cm2/a -~- 0,0027 g/cm2) y las




De ahí la importancia que tiene una adecuada mineralización ósea al finalizar
la pubertad, dado que cuanto mayor sea la DM0 al alcanzar este período de desarrollo,
serán menos intensos y más tardíos los fenómenos de osteoporosis en la vida adulta.
El incremento anual de DM0 es mayor en la primera infancia y disminuye
después hasta la pubertad, al igual que ocurre con la velocidad de crecimiento. El
mayor incremento de masa ósea se produce en la pubertad tardía, correspondiendo al
estadio IV de Tanner. Este pico parece ser más tardío que el pico de velocidad de
crecimiento, sobre todo en mujeres 294
El incremento de masa ósea disminuye antes de los 20 años en ambos sexos
(figura 39), lo cual apoya los resultados encontrados en observaciones previas 6,56,
Estos datos proceden de un estudio transversal. Se precisarían estudios
longitudinales de la misma población para aclarar la relación entre edades a las que
ocurren los picos de crecimiento puberal y de DM0.
2. DENSIDAD MINERAL OSEA EN PACIENTES DIABETICOS:
Los estudios sobre masa ósea en la diabetes han sido también controvertidos.
Mientras algunos autores ~ 236 han descrito pérdidas significativas en el CMO en las
primeras etapas de la enfermedad, otros han llegado a relacionar estos cambios con
factores y/o diferencias nutricionales sobreañadidas ¡50, 247
Los sistemas hormonales que regulan los mecanismos de aposición y resorción
ósea son complejos, tal y comoha quedado detallado previamente. La insulina tiene un
efecto positivo sobre la mineralización ósea 220 con lo que la insulinopenia del
diabático podría condicionar cierto grado de osteopenia, cuya detección y tratamiento
en la edad juvenil podría tener un efecto positivo en la prevención de la osteoporosis.
El mecanismo de la osteopenia diabática permanece desconocido. De algunos
236 254 205 249
se haestudios en ratas y en pacientes diabáticos concluido que la
159
Discusión
insulinopenia causa una reducción de la actividad de la alfa-l-hidroxilasa renal,
condicionando una disminuciónen las concentraciones séricas de 1,25 (OH)2D~ Según
AI-Qadreh, la administración exógena de 1-alfa-hidroxi-D3 en pacientes diabáticos
tiene un efecto beneficioso para mejorar la masa ósea 295~
Varios autores han descrito alteraciones en el metabolismo mineral óseo de
estos pacientes 97,223,235,238,296
El hallazgo de hipercalciuria 233,297,298 ausencia de un aumento de absorción
de calcio, y de un aumento de PTH 243,248 o de las concentraciones de 1 ,25(OH)2D3205’249
sugieren una resorción ósea incrementada. Saggese208 demostró una elevación
discreta de los valores de calcitonina en niños afectos de diabetes tipo 1, lo que también
puede indicar un aumento de la destrucción ósea.
Bonfanti296 encontró en su estudio longitudinal sobre 27 niños diabáticos una
formación ósea adecuada al inicio de la enfermedad, y correlacionó los niveles de
propeptido carboxi-terminal del procolágeno tipo 1 con la PIbA ,
0a1 inicio de la diabetes.
La instauración de la insulinoterapia y un adecuado control metabólico, según ellos, es
lo que determina un adecuado balance en el modelado óseo.
En el trabajo de McNair 233 los resultados encontrados sobre la homeostasis
mineral ósea son compatibles con un fallo primario de las glándulas paratiroideas:
aumento de la excreción urinaria de calcio, fosfato y magnesio, disminución de las
concentraciones plasmáticas de calcio iónico y magnesio y concentraciones normales
o bajas de PTH y 1,25(OH)2D3, en relación todo ello con el grado de hiperglucemia
y de la dosis de insulina.
Varios mecanismos pueden por tanto contribuir a la osteopenia diabática:
tendencia a la acidosis metabólica, hipocalcemia, déficit de insulina endógena y quizás
también a la hipomagnesemia e hipoparatiroidismo descrita en algunos diabáticos.
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2.1. Densidad mineral ósea de pacientes diabéticos en relación a
variables antropométricas
Para evitar errores de diseño en este trabajo, inicialmente se analizó si existían
discrepancias entre los datos antropométricos de niños sanos y diabáticos que pudieran
contribuir en una mayor o menor adquisición de masa ósea. Para ello, se distribuyó a
la población por sexo y grupos de edad o por estadio puberal.
Las poblaciones de sanos y diabáticos eran homogéneas en relación a las
variables edad, (p=O,23), peso (wO~84). talla (wO~54) e IMC (p~O,85) (Tablas XII a
XXIII y figuras 12 a 15). A este mismo resultado se llegó en los trabajos de Pascual230,
Roe250 y Salerno299.
Además, la maduración ósea no se encontró retrasada a pesar de que el inicio
de la enfermedad precedió al inicio de la pubertad en el 80% de los pacientes (16
varones y 20 mujeres), siendo la edad media al inicio de la enfermedad de 7,8 y 8,4
años en varones y mujeres respectivamente.
Sin embargo, se observaron diferencias significativas de DM0 tanto en columna
lumbar como en antebrazo, estando disminuido en el grupo diabático. Esta reducción
no se podía explicar por la edad, el sexo, la talla, el peso o el indice de masa corporal
de los pacientes.
2.2. Densidad Mineral Osea de pacientes diabéticos comparada
con la del grupo control:
En concordancia con los resultados de estudios previos realizados con diversas
técnicas 222, 231,234-236, 250,252.297 pero en contraste con otros autores 23X, 247 en este estudio
de masa ósea en pacientes con diabetes mellitus tipo 1 se confirma la existencia de la
disminución de masa ósea, tanto en varones como en mujeres.
La mayor parte de los estudios demuestran una disminución de masa ósea en
niños y adolescentes diabáticos, ya sea aplicando métodos que analizan hueso
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compacto, como se ha efectuado en épocas anteriores mediante radiogrametria de
huesos del metacarpo232249, y/o SPA de radio 164,205.222.231.234-236,248, o bien a través de
228-230
técnicas más avanzadas que permitan además el estudio de hueso trabecular
250. 300.301 que suelen ser los lugares donde asientan con ffiayor frecuencia las fracturas
osteoporóticas.
Los resultados de estos trabajos difieren en cuanto a la magnitud de pérdida de
masa ósea, con un rango variable, desde un 5% 231 hasta un 21% 297
En los estudios transversales realizados en población diabática joven se ha
demostrado una disminución de aproximadamente un 10% del CMO 222,231.233-235,252
Así, Levin 222 encontró una pérdida de masa ósea en antebrazo de más de un 10% en
la mitad de los pacientes con diabetes infantojuvenil.
Rosembloom23’ estudió 196 diabáticos tipo 1 con edades comprendidas entre
los 6 y los 26 años y encontró una disminución de CMO menor de un 10% en antebrazo
en ambos sexos y que además no existía una correlación con el metabolismo mineral.
Shore234 también estudió el CMO en antebrazo mediante SPA en 51 niños y
doleseentes diabáticos con edades comprendidas entre los 5 y los 19 años obteniendo
en ellos un CMO medio un 13% menor que el grupo control de referencia, sin embargo
el 16% de sus pacientes tuvieron una talla inferior al percentil 10, situación que no se
presentó en nuestro trabajo.
Wiske235 determinó el CMO en radio en 78 varones diabáticos de 8-25 años
mediante SPA y evidenció en ellos una disminución de masa ósea, situándose a -1,24
DE, sin existir alteraciones ni en los datos antropométricos ni en la maduración ósea
de dichos pacientes. No obstante, si se apreciaron disminuciones del calcio iónico y
total así como del magnesio, sin elevación compensatoria de la PTH.
Auxwert3 efectuó un estudio de masa ósea mediante DRA, sobre 31 adultos
diabáticos tipo 1 y encontró una menor masa ósea en hueso periférico y una mayor
disminución del CMO de columna lumbar en las mujeres diabáticas. Aunque esta
técnica permite analizar el componente trabecular del hueso, los resultados no son
comparables por estar constituido el grupo por pacientes adultos con una edad media
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de 41,5 (13,5) años y por ser una técnica menos sensible y precisa que la DXA.
Los estudios longitudinales en niños diabáticos son escasos. En el realizado por
Mathiasen’~ utilizando SPA 1-125 en radio en 7 adultos entre 37 y 41 años con
diabetes tipo 1 durante un periodo de 11 años demostró una disminución del CMO
total y del componente trabecular, de cerca de un 0,5% al año. Sin embargo, no
encontró cambios en el CMO cortical.
En el presente trabajo, la reducción de DM0 fue significativa tanto en hueso
cortical como trabecular, y en esqueleto axial (columna lumbar) como periférico
301 250(antebrazo), a diferencia de los resultados de Lettgen y Roe ,que comprobaron
disminución de masa ósea únicamente en hueso trabecular del antebrazo el primero y
sólo en hueso cortical de columna lumbar el segundo, pero estos autores utilizaron la
TCC como técnica diagnóstica. Además Lettgen incluyó en su trabajo un menor
número de pacientes (21 diabáticos).
Empleando DXA en nuestro grupo de 45 pacientes diabáticos y comparando
con el grupo control, se evidenció una disminución de DM0 media global en los
varones de un 9,4 % en columna lumbar (LI-L4) y un 4,07% en antebrazo (RCtotal).
Analizando cada una de las regiones por separado, se descubrieron unas reducciones
de un 10,8 % en RCUD, un 4,3 % en RCMID y un 3,1 % en RCl/3. En las mujeres,
estas discrepancias de DM0 medias no fueron tan marcadas entre sanas y diabáticas,
pero seguían sin ser explicadas por el azar.
En contraste con los trabajos de Rosembloom23’ y Hui236 y de acuerdo con
el trabajo de Santiago232 y Díaz Curiel300, se ha objetivado un déficit de masa ósea
más marcado en varones que en mujeres, con la diferencia que en estos últimos
estudios, la edad media de los pacientes era superior a la de los sujetos que participaron
en el presente trabajo. Otros autores sin embargo no demostraron diferencias de DM0
222 252
por sexos -
La DM0 de los pacientes diabáticos fue inferior a la de los sanos en todas las
regiones analizadas, agrupando a la población por grupos de edad, estadio de Tanner
o desarrollo puberal, y esta disminución no se explicaba por el azar (v=O~OOO).
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Es conveniente comparar siempre los grupos de estudio por edad y estadio
puberal, pues son dos de los factores determinantes de masa ósea. La ausencia de esta
comparación puede explicar las diferencias encontradas entre este y otros estudios
publicados232.
En los pacientes diabáticos sucedió, al igual que en la población sana de
referencia, un mayor incremento de DM0 en las edades de mayor crecimiento, es decir,
durante el brote puberal (Tabla XLII)
Además, las mayores diferencias de masa ósea respecto al grupo de voluntarios
sanos se apreciaron en ambos sexos y en cualquiera de las localizaciones en este mismo
momento de desarrollo puberal o posteriormente (Tablas XLII a XLVII y figuras 49 a
73).
Si se comparan las DM0 medias de columna lumbar por grupos de edad, se
obtiene que, la DM0 en varones diabáticos en el intervalo de edad de 13-14 años es un
24,6% menor y a los 15-16 años un 17% menor, situándose a -2,16 DE y a -1,7 DE
respectivamente en relación a la media del grupo control. En mujeres diabáticas, la
DM0 media a los 11-12 años se sitúa a -0,72 DE, y a los 13-14 años a -1,15 DE, lo cual
supone una DM0 media un 10% y un 13 % menor respectivamente.
Llama la atención que, en varones diabáticos, está más disminuida la masa ósea
en hueso trabecular, representado por la columna lumbar y la región ultradistal del
antebrazo, que en el hueso cortical (Tablas XLII y XLIII).
Al igual que en el grupo de voluntarios sanos, no se obtuvieron diferencias
significativas por sexos en la DM0 de columna lumbar, pero sí en antebrazo, donde la
DM0 difiere por sexo y por estadio puberal, estando más disminuida en las mujeres
diabáticas (figuras 49, 54, 59, 64 y 69). Por este motivo, las comparaciones se han
efectuado siempre controlando el sexo y el estadio puberal.
Si bien en el grupo estudiado el 78% de diabáticos tipo 1 tenían valores de
DM0 de columna lumbar Ll-L4 situados entre la media y 2 DE respecto al grupo
control, en el 22% de los casos la DM0 era inferior a -2 DE y en el 33% inferior a -
IDE(figuras 50 y 52). Este dato tiene gran interés cuantitativo y cualitativo, ya que en
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adultos, una pérdida de DM0 superior a - 1 DE incrementa de forma significativa el
riesgo de fracturas osteoporáticas 69 y obliga a la búsqueda de medidas terapéuticas.
Por último, únicamente señalar que de los 45 diabáticos del presente estudio,
el 8,9% de los casos (4 pacientes) reunirían criterios densitomátricos diagnósticos de
osteoporosis (DM0 inferior a -2,5 DE respecto al grupo control). De ellos 3 pacientes
eran varones y una era mujer, y el 75% se encontraban en pleno brote puberal.
Estos resultados demuestran una peor mineralización en este grupo de
diabáticos que el encontrado por Durá y en su estudio sobre 45
diabáticos de similares caracteristicas edad y tiempo de evolución de la enfermedad.
La diferencia puede explicarse porque el grupo de Durá no exploró columna lumbar,
más rica en hueso trabecular, y porque utilizó SPA en radio como método diagnóstico,
que ha demostrado ser una técnica menos sensible, precisa y segura que la DXA.
2.3. Contribución de la ingesta de calcio y de la actividad física:
Sanos y diabáticos se comportaron de forma semejante en cuanto al tiempo de
lactancia materna o la administración de vitaminas durante el primer año de vida, pero
no en la ingesta de calcio ni en la actividad fisica realizada.
Una de las recomendaciones que se dan a los pacientes diabáticos para mejorar
su calidad de vida y pilar fundamental para su control glucámico, consiste en practicar
deporte con asiduidad.
Sin embargo, al igual que en algunos estudios previos231, los pacientes
diabáticos analizados realizaban menor actividad fisica que el grupo control de
voluntarios sanos, aunque la diferencia se considera sólo estadísticamente significativa
en varones (p=0,008), ya que el 33% de los varones diabáticos hacian menos de 3 h de
ejercicio a la semana, frente a un 8% en el grupo de voluntarios sanos (figura 11). Es
posible que este resultado se vea condicionado por el tamaño muestral de pacientes
diabáticos incluidos en el estudio.
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Asimismo, la población diabática tenía una menor ingesta de calcio que el
grupo control en todos los estadios puberales, siendo únicamente significativa esta
diferencia desde el punto de vista estadistico en los diabáticos prepuberales (wO~Oi).
en los que el 33% ingerían menos de 800 mg de calcio al día, frente a un 18% en el
grupo control.
A pesar de haber constatado que los pacientes diabáticos realizaban una menor
actividad fisica y tomaban menos calcio en forma de leche y derivados, no se
apreciaron diferencias significativas de DM0 en ninguna de las regiones analizadas en
cuanto a la actividad fisica realizada (p=Q475-0,953) o la ingesta de calcio (p=O,244-
0,918), es decir, aquellos diabáticos que practicaban menos deporte, no por ello eran
los peor mineralizados, como tampoco lo eran los que tomaban poca leche y derivados
lácteos.
En pocostrabajos realizados sobre pacientes diabáticos se ha tenido en cuenta
la ingesta de calcio o la actividad fisica. Aunque su influencia en la mineralización ósea
en voluntarios sanos no había sido llamativa, parecía interesante al menos
cuantificarías en el grupo de diabáticos.
2.4. Relación de la Densidad Mineral Osea con el tiempo de evolución
de la diabetes:
No existe un acuerdo general acerca de la relación que puede haber entre la
DM0 y la duración de la diabetes. Mientras unos pocos autores no describen
correlación alguna, otros han demostrado una déficit de masa ósea al inicio de la
diabetes 205, 222. 231, 234, 236 y otros concluyen que la disminución de masa ósea va
incrementándose conforme avanza la enfermedad 247, 297
Levin222 estudió 35 diabáticos insulíndependientes y no encontró correlación
entre la pérdida de masa ósea y la duración de la diabetes. Demostró que los diabáticos
de menos de 5 años de evolución tenían una osteopenia al menos tan severa como
aquellos que llevabanmás tiempo de evolución y apuntó que el hecho de encontrar una
disminución de masa ósea en el momento del diagnóstico de la enfermedad sugería que
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el defecto básico era más una disminución en la formación que una pérdida de masa
222
osea
Sin embargo, Ponder286 describió un descenso de DM0 en columna lumbar
L2-L4 (medido por DPA) en los varones diabéticos de más de un año de evolución,
paralelo a la disminución del crecimiento, pero en su grupo de diabáticos existía una
diferencia de peso y talla respecto al grupo control. En el resto de diabáticos (varones
de menos de un año de evolución y la totalidad de las mujeres diabáticas) la DM0 era
similar a la de los sanos. Los hallazgos de nuestro estudio no confirman esta hipótesis,
además, nuestros datos antropométricos no diferían entre los casos y los controles.
McNai?48 encontró masas óseas más bajas en pacientes diabáticos comparados
con el grupo control, y la disminución fue más marcada en los que desarrollaron la
diabetes antes de los 20 años. El 70% de los pacientes de menos de 20 años tenían una
pérdida de masa ósea mayor del 10%. Además, el CMO estaba cercano a la normalidad
al inicio de la enfermedad clínica e iba disminuyendo de forma progresiva en los
primeros cinco años cerca de un 10%, a partir del cual permanecía estable.
Al-Qadreh~5 también apoya el hallazgo de estudios previos en los que la DM0
disminuía en los primeros años de la enfermedad y luego se estabilizaba.
En estudios longitudinales como el de Shore234 (realizado con 41 pacientes
durante 6-48 meses) y el de Hui236 (sobre 69 pacientes durante 12-48 meses)
encontraron que el CMO de los diabéticos, aunque menor que en los controles, fue
independiente de la duración de la enfermedad. Además, en este último estudio, el
déficit de masaósa permaneció constante a lo largo del tiempo que duró y la magnitud
del déficit no se correlacionó tampoco con el control diabático.
Lettgen30’ determinó la DM0 en antebrazo distal mediante TCC en 21
diabáticos detectando únicamente disminución de masa ósea en la región ultradistal y
que la DM0 estaba en relación inversa con la duración de la enfermedad.
Las conclusiones de Lettgen30’ apoyarían la hipótesis de que los cambios en
la DM0 podrían ser vistos inicialmente en el hueso trabecular, metabólicamente más
activo. Además, el hecho de encontrar una correlación significativa entre la duración
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de la diabetes, la HbAlc y la DM0 total del antebrazo apoyaría aún más esta
posibilidad.
Sin embargo, estos resultados no pudieron confirmarse con el presente trabajo,
aunque la técnica utilizada fue diferente. También son contrapuestos a los obtenidos
hace unos años por Roe250 en 48 niños y adolescentes diabáticos realizado con la
misma técnica, la TCC, en columna lumbar. A diferencia de Lettgen, Roe encontró una
mínima reducción de DM0 que afectaba únicamente a hueso cortical, sin estar
correlacionado con la edad, el sexo, la duración de la diabetes o la HbAíc.
Pascual y colaboradores230 han llevado a cabo un estudio de masa ósea
mediante DXA de columna lumbar y antebrazo en 55 niños y adolescentes diabáticos.
No observaron diferencias de masa ósea en relación al tiempo de evolución de la
enfermedad, ni tampoco entre aquellos que llevaban menos o más de tres años desde
el diagnóstico de su enfermedad.
En el presente estudio no se encontró correlación entre las DM0 de las
diferentes localizaciones y tiempo de evolución de la enfermedad (p=0,0’T4-O,S42), lo
cual apoya los resultados de otras publicaciones 222,230,234,242.300 La región analizada que
más cercana estaba de la significación estadistica fue la región ultradistal del antebrazo
(w0~O74)~ donde se observó una débil correlación positiva (r=0,329).
Aunque en este trabajo no se han recogido datos de forma longitudinal, muestra
claramente que la DM0 de hueso trabecular y cortical es independiente del tiempo de
evolución de la enfermedad, apareciendoDM0 inferiores a -2DE tanto en pacientes de
poco tiempo de evolución como aquellos que llevaban más de cinco años con la
diabetes (figuras 50, 52, 55, 57, 60, 62, 65, 67, 70 y 72).
Los diabáticos pueden presentar diferentes grados de función residual de las
células beta del páncreas en el momento del diagnóstico. Quizás aquellos con un déficit
de masa ósea al diagnóstico tuvieron una deficiente secreción de insulina para el
desarrollo esquelético tiempo antes del debut, y la consiguiente magnitud del déficit
dependa de un adecuado tratamiento sustitutivo con insulina.
Tampoco se hallaron diferencias significativas de DM0 en los diabáticos según
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la forma de diagnóstico de la enfermedad (p#i,329-O,982), ya fUera con sintomatología
cardinal (polifagia, polidipsia, pérdida de peso, etc, o por el contrario, en situación de
cetoacidosis.
De igual manera, las DM0 en el grupo de diabáticos según el momento del
diagnóstico de la enfermedad (estadio prepuberal, puberal o pospuberal) fueron
semejantes, controlando en cada paciente el sexo y estadio puberal en el momento de
realizar la densitometría (wO~23O-O~680).
Además de tener en cuenta el tiempo de evolución, se controló la edad al
comienzo de la diabetes, paravalorar si este nuevo parámetro podía influir en la DM0.
A diferencia de Lettgen30’ en el presente estudio no se encontró correlación alguna
entre la edad al diagnóstico y la DM0 en ninguna de las regiones analizadas.
2.5. Relación de la Densidad Mineral Osca con parámetros de
control metabólico:
La patogenia de laosteopenia diabática y la relación del control metabólico de
la enfermedad en la magnitud del defecto de masa ósea sigue siendo un tema en
discusión.
Hoy por hoy sabemos que la génesis de la diabetes tipo 1 es de larga evolución
y que la insulinopenia puede desarrollarse de manera paulatina y acarrear un transtorno
del metabolismo óseo gradual y manifestarse en el momento de la aparición clínica de
la enfermedad.
Así, algunos autores222’ 234 han demostrado que el defecto de masa ósea es
evidente poco tiempo después del diagnóstico de la enfermedad, incluso en el primer
año tras debutar, utilizando estos datos para argumentar que el defecto de masa ósea
es parte de la enfermedad subyaccente y no relacionado con el control glucémico.
Otros autores205259, sin embargo, han encontrado relación entre la masa ósea
y el grado de hiperglucemia. Asimismo, se han descrito varias alteraciones en el
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metabolismo mineral óseo (absorción intestinal de calcio deficiente, disminución del
calcio jónico, hipercalciuria, cambios en el metabolismo de la vitamina D), que han
sido relacionados con el déficit de insulina242’249
Además, se ha sugerido que la insulinopenia y la disminución de factores
locales de crecimiento, cuyos efectos estimulantes sobre el osteoblasto son bien
conocidos, pueden estar directamente implicados en el desarrollo de la osteopenia 254
Puesto que existe asociación entre una baja función de las células ¡3 del
páncreas y unos altos requerimientos de insulina exógena 302, la correlación entre la
dosis de insulina diaria y el grado de pérdida ósea podrían reflejar el efecto de una
deficiente secreción de insulina 234, 259 Este hecho podría explicar el hallazgo en
algunos diabéticos de una DM0 disminuida en el momento del diagnóstico clínico de
la enfermedad 231. 234 y la falta de correlación entre la duración de la diabetes y la
DM0 de diversos estudios.
McNaiÑ9 observó que el control metabólico cuantificado por la dosis de
insulina y la secreción insulina residual, determinado por la concentración sérica de
péptido C, eran los principales factores determinantes del CMO en los diabáticos tipo
1: los que tuvieron un peor control metabólico tenían una mayor pérdida de masa ósea
y en los que no se detectó una secreción de insulina residual detectable, presentaron un
CMO inferior que los que precisaban una menor dosis de insulina.
La relación entre DM0 y HbAlc ha estado también sujeta a polémica.
Wiske235 encontró una correlación negativa entre el CMO y la duración de la
enfermedad, pero la pérdida de masa ósea no variaba con el control glucémico.
Tampoco se encontró correlación entre control metabólico y déficit de masa ósea en
los trabajos de Hui236, Weber247 y Roe250.
Olmos238 no encontró de forma global diferencias de masa ósea de columna
lumbar entre diabáticos y sanos, pero encontró una correlación negativa entre la DM0
y la HbAlc o la duración de la enfermedad, sugiriendo que el grado de control
metabólico podía influir produciendo cambios de masa ósea en este grupo de pacientes.
Sin embargo, su grupo de estudio fue diferente, pues estaba configurado por 94
pacientes con edades comprendidas entre los 18 y los 62 años y el tiempo de evolución
170
i)iscusión
fue de 12(8) años.
La HbAIc refleja et control glucémico durante tos 2-3 meses precedentes,
mientras que los cambios en la DM0 tienen lugar en períodos más largos de tiempo.
Por este motivo en este trabajo se decidió relacionar la DM0 con la HbAlc media de
los tres últimos años y se utilizó como indice de control metabólico junto con la dosis
de insulina diaria.
Ninguno de estos parámetros valora de forma exacta el estado metabólico
global del paciente, pero la combinación de ambos puede proporcionar una estimación
aproximada de la severidad de las alteraciones de la homeostasis de la glucosa.
Lettgen y colaboradores30’ encontraron que existía una correlación negativa
significativa entre la HbAlc y la DM0 total del antebrazo, así como con la duración
de la enfermedad, sugiriendo que el control metabólico disminuye con la duración de
la diabetes.
A diferencia de los resultados de Lettgen, en nuestro trabajo no se encontró
correlación entre la DM0 de las diferentes regiones estudiadas y la HbAlc previa a la
realización de la densitometría, así como tampoco con la HbAlc media de los últimos
años previos al estudio en aquellos pacientes que llevaban más tiempo de evolución.
En este trabajo no aparecieron diferencias significativas de DM0 (controlando
el sexo y el estadio puberal) en cuanto a la dosis de insulina que recibían (p = 0,094 -
0,85). La región analizada que más cercana estaba a la significación estadística fue la
región ultradistal del antebrazo (p = 0,094).
Tampoco se hallaron diferencias significativas de DM0 en relación a la HbAlc
media (p = 0,104 - 0,656). La región analizada más cercana a la significación
estadística fue la columna lumbar Li-LA (p = 0,104).
No se encontraron, por tanto, coeficientes de correlación significativos entre
parámetros de control metabólico (dosis de insulina, HbA1 c media) con ninguna de las
DM0 tanto a nivel trabecular como cortical de esqueleto axial o periférico.
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Sin embargo, apareció una correlación positiva entre el tiempo de evolución de
la enfermedad y la dosis de tratamiento recibida (r~O,39, p~O,Ol4). Al analizar si la
HbAlc media o la dosis de insulina era distinta en los diabáticos de mayor o menor
tiempo de evolución, se observó que los diabáticos diagnósticados hacía más de 5 años
precisaban una mayor dosis de insulina para controlar la glucemia (wO,Oi4)~ pero la
HbAlc media era similar en ambos grupos. (wO~803).
Al igual que otros autores222231’ 232234.236.250,252. 2861w se encontró una correlación
positiva entre la duraciónde la enfermedad, la HbAlc y los valores de masa ósea. Estos
resultados indican que deben existir otras variables además del balance glicometabólico
que intervengan en el desarrollo de la osteopenia diabática.
De cualquier forma seria interesante realizar un estudio longitudinal con
medidas repetidas de talla, peso, HbAIc, dosis de insulina y DM0 para estudiar de
forma más precisa la contribución del control metabólico en la mineralización ósea de
estos pacientes.
2.6. Características diferenciales entre pacientes diabéticos
osteopénicos y no osteopénicos:
En muy pocos estudios se ha determinado si existen diferencias entre los
pacientes diabáticos osteopánicos y los no osteopénicos, definidos en base a un criterio
densitométrico. Sin embargo, parece interesante conocer si dentro del grupo de
diabáticos analizados hay alguna característica, ya sea antropométrica o de control
metabólico de la enfermedad, o algún factor ambiental que pueda justificar de alguna
manera una deficiente mineralización.
En este trabajo, la edad, la talla, el peso y el IMC era similar en ambos grupos
de diabáticos (Tabla XLVII). Shore234 tampoco encontró diferencias antropométricas
ni en la velocidad de crecimiento entre diabáticos osteopénicos y no osteopénicos.
La mayor parte de los diabáticos peor mineralizados (70%) estaban en pleno
brote puberal (estadios III y IV de Tanner) (figura 70).
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El 80% de los pacientes diabéticos fueron diagnosticados antes de iniciar el
brote puberal. De ellos, el 38% de los varones (n=7) y el 10% de las mujeres (n3)
presentaron DM0 inferiores a - 2DE respecto al grupo control (figuras 50 y 52)
Entre ambos grupos de diabáticos no se apreciaron diferencias significativas en
cuanto a la forma de debut de la enfermedad (rO~366). realización de actividad fisica
(wO~O68) o ingesta de calcio (p=0,343).
Sin embargo, el 50% de los diabáticos osteopánicos (5 pacientes) realizaban
menos de tres horas semanales de actividad fisicay también un 50% tenían una ingesta
baja de calcio, inferior a 800 mg/d, aunque estas diferencias podían ser explicadas por
el azar.
Asimismo, no se encontraron diferencias entre los diabáticos con DM0 inferior
a -2DE y los que tenían un valor de DM0 situado entre la media y 2 DE respecto al
grupo control en cuanto al grado de control glucémico, cuantificado por la dosis de
insulina diaria y la HbAlc ni en cuanto al tiempo de evolución de la enfermedad (Tabla
XLVII).
En el articulo publicado por Durá y colaboradores242 el tiempo de evolución
y el grado de control metabólico, medido únicamente por la HbA le, no se diferenció
de forma significativa entre diabáticos osteopénicos y los no osteopánicos, pero en este
trabajo se empleó como técnica diagnóstica la SPA de radio y el parámetro medido fue
por tanto CMO y no DM0, considerando osteopánicos aquellos pacientes con CMO
inferiores a -IDE.
Shore234 apreció que los diabáticos osteopénicos recibían mayor dosis de
insulina que los no osteopénicos, lo cual podría representar una mayor severidad en la
deficiencia de insulina, y tampoco encontró diferencias significativas entre ambos
grupos de diabéticos en relación a la duración de la enfermedad. No obstante, hay que
tener en cuenta que el estudio densitométrico se llevó a cabo con SPA de antebrazo,
con lo que los resultados no son extrapolables.
En el presente trabajo no se ha demostrado por tanto ninguna relación entre la
gravedadde la osteopenia y los parámetros de control de la enfermedad, expresado en
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la cifra de HbAlc, dosis de insulina y el tiempo de evolución de la diabetes, hecho
compartido por otros autores [50, 222. 223, 235. 236. 242. 247, 300 y contrapuesto a lo descrito por
McNait48, Olmos238 y Lettgen301.
Es decir, aquellos pacientes que llevaban más tiempo con la diabetes o los que
precisaban más dosis de insulina para controlar su enfermedad o los que presentaron
una HbAíc media más elevada, no por ello tuvieron una DM0 más baja que el resto
del grupo de diabáticos.
Además, los diabáticos de larga evolución con DM0 inferior a las -2DE
respecto al grupo control, no tenían valores diferentes desde el punto de vista
estadistico de HbAíc, duración de la enfermedad o dosis de insulina, con respecto a los
diabáticos no osteopénicos.
Los resultados obtenidos en este estudio muestran que la DM0 está disminuida
en los niños y adolescentes diabáticos tanto a nivel axial (columna lumbar LI -L4) como
apendicular (antebrazo), y por tanto corroboran que se trata de una población de riesgo
de padecer osteoporosis en la vida adulta.
Las discrepancias encontradas entre este trabajo y los previamente publicados
pueden ser debidas a varios factores, incluyendo diferencias entre las técnicas de
medida empleadas, el diseño del estudio, la selección de los pacientes y problemas
estadísticos asociados con un insuficiente tamaño muestral.
No se ha encontrado ninguna causa que justifique la disminución de masa ósea
en hueso cortical y trabecular en los niños y adolescentes diabáticos.
La falta de correlación entre los valores de masa ósea y la duración de la
enfermedad, la HbAlc o la dosis de insulina diaria, sugiere que deben estar implicados
otros factores distintos a los parámetros de control metabólico.
174
Discusión
Todo ello parece indicar que la osteopenia es un hecho inherente a la
enfermedad diabática, debido a una deficiencia en la formación o adquisición de masa
osea.
Las consecuencias de una disminución de masa ósea en niños y adolescentes
diabáticos son desconocidas en el momento actual. Las fracturas vertebrales no son una
complicación en niños con esta enfermedad, sin embargo, podría predisponer a tener
un mayor número de fracturas en la vida adulta, cuando la masa ósea disminuye.
Los estudios dirigidos a analizar la incidencia de fracturas en adultos afectos de
diabetes mellitus insulindependiente han proporcionado resultados contradictorios.
Para determinar si realmente la diabetes tipo 1 de debut en la edad pediátrica supone
un aumento de incidencia de fracturas osteoporóticas, se precisa de un seguimiento a
largo plazo de dichos pacientes y series más numerosas.
Sería conveniente incluir un estudio de masa ósea en los protocolos de estudio
y seguimiento de las complicaciones de la diabetes infantojuvenil, asi como realizar
estudios longitudinales para determinar si los diabáticos osteoporóticos permanecen en
la misma situación al avanzar la edad.
La detección de éstas y otras poblaciones pediátricas en riesgo de desarrollar
osteoporosis en épocas más tardias de la vida, deben promover la adopción de medidas
encaminadas a mejorar y revertir su potencial situación de osteopenia, que sin dudava






En este trabajo se confirma la utilidad de la absorciometría dual de rayos X
(DXA) como técnica no invasiva, precisa, segura y fiable de cuantificación de masa
ósea. Ha permitido elaborar los patrones de normalidad de DM0 en la población
pediátrica del área de Madrid, representada por 246 voluntarios sanos, tanto a nivel de
hueso trabecular como en hueso cortical. Asimismo, ha facilitado la comparación de
la masa ósea de un grupo de 45 niños y adolescentes diabáticos.
Los resultados más destacados obtenidos en este trabajo se detallan a
continuacion.
En referencia a la PORLACION CONTROL:
1. La densidad mineral ósea aumenta conforme avanzan la edad, el estadio puberal, el
peso, la talla o el ]MC. El momento de mayor incremento de masa ósea se produce, en
ambos sexos, durante el pico puberal.
2. Al separar la población por sexos, los valores de DM0 de columna lumbar
(vértebras LI-LA) han sido más elevadas en niñas que en niños, pero únicamente en el
intervalo etano entre los 10 y los 14 años. Este hecho probablemente tenga relación con
que el brote puberal se produce más precozmente en el sexo femenino. En el resto de
edades estudiadas, no se han encontrado diferencias significativas de masa ósea entre
ambos sexos.
Si las comparaciones de densidad mineral ósea entre varones y mujeres se
realizan atendiendo al estadio puberal, tal y como cabría esperar, no existen diferencias




3. En antebrazo, ya sea evaluado en su totalidad como en cualquiera de sus porciones
(ultradistal, mediodistal y tercio distal), se encontraron diferencias de masa ósea entre
ambos sexos, y éstas no eran explicadas por el azar.
Así, los valores de DM0 en antebrazo fueron inferiores en mujeres respecto a
los varones. Dichas diferencias entre sexos fueron aún más marcadas a partir del brote
puberal.
4. Independientemente del sexo estudiado, la variable que más ha influido en la
densidad mineral ósea medida en columna lumbar, ha sido el peso.
5. Independientemente del sexo estudiado, la variable que más ha influido en la
densidad mineral ósea medida en antebrazo, ha sido la edad. Unicamente en la región
ultradistal, más rica en hueso trabecular, la variable que más fuerza ha tenido ha sido
el peso.
6. En columna lumbar no se encontró ninguna relación significativa entre el
incremento de masa ósea y la actividad fisica o la ingesta de calcio. Son la pubertad
y los factores genéticos los que más efecto producen en el desarrollo de la masa ósea.
Los valores de densidad mineral ósea media del antebrazo en su totalidad
(RCtotal) y de las regiones ultradistal (RCUD) y tercio distal (RC1/3), diferían por
sexo, estadio puberal y grado de actividad fisica (p’z 0,05). Sin embargo la densidad




En relación a la POBLACION DIABETICA, los resultados más
destacables fueron:
7. Considerados globalmente, los pacientes con diabetes mellitus tipo 1 muestran una
reducción heterogénea, aunque estadísticamente significativa, de la densidad mineral
ósea en relación a una población de control. En el 33% de los pacientes diabáticos la
densidadmineral ósea fue inferior a -1 DE respecto a la población sana de referencia.
8. La densidad mineral ósea en el grupo de pacientes diabáticos estudiados está
disminuida, a pesar de que no existe evidencia de afectación del crecimiento o retraso
en la maduración ósea. Las discrepancias en masa ósea no pudieron explicarse por
diferencias en el desarrollo puberal o en los datos antropométricos entre ambas
poblaciones.
9. La pérdida de masa ósea experimentada ha sido más pronunciada en los varones que
en las mujeres diabéticas.
10. Independientemente del sexo considerado, las mayores diferencias de masa ósea
entre la población sana y diabática se produjeron a partir del brote puberal, y tanto en
columna lumbar LI-L4 como en antebrazo.
11. En los pacientes diabáticos existe una disminución de masa ósea tanto en hueso
trabecular como cortical. Las diferencias de masa ósea más llamativas se produjeron




12. La reducción de masaósea progresa al mismo tiempo que la enfermedad, pero no
parece verse influida por el tiempo de evolución de la misma.
13. En el presente trabajo no se ha podido encontrar correlación entre los valores de
densidad mineral ósea y los parámetros de control metabólico de la diabetes, como son
la HbA10 media y la dosis de insulina diaria.
14. Este estudio ha permitido separar el grupo de pacientes diabáticos en osteopénicos
y no osteopénicos. Al comparar entre ambas poblaciones las variables antropométricas,
el tiempo de evolución de la enfermedad y el grado de control metabólico, no se han
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